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Résumeé

L’inflammation est un processus physiologique impliqué dans de nombreuses maladies. Toutefois,
les traitements actuellement utilisés pour combattre les phénomeénes inflammatoires sont souvent
insatisfaisants et entrainent des effets secondaires significatifs. 11 est donc crucial de rechercher de
nouveaux agents thérapeutiques capables de moduler la réponse inflammatoire tout en réduisant
les effets indésirables.

L'objectif de cette étude est d'évaluer in vitro deux activités biologiques de I'extrait aqueux de
Zingiber officinal et faire la différence entre le Zingiber officinal poudre (GOP) et Zingiber
officinal rappé séche (GORS) par le screening phytochimique. Pour préparer cet extrait, de la
poudre de plante séchée est utilisée, puis diluée avant de subir des tests visant a examiner deux
effets biologiques distincts. Le premier test mesure l'activité antioxydante a l'aide de la méthode
du DPPH, tandis que le second évalue I'activité anti-inflammatoire.

Les mesures d'absorbance des solutions sont realisées par spectrophotométrie. La capacité
antioxydante, exprimée en IC50, est comparée a des molécules de référence comme la vitamine C
et le béta-caroténe. De plus, l'inhibition de.

Les résultats de notre étude montrent que l'extrait aqueux de Zingiber officinal présente une
activité antioxydante. En revanche, il démontre une importante activité anti-inflammatoire.

Mots clés : Zingiber officinal, DPPH, 1C50%, antioxydant, anti-inflammatoire

Abstract :

Inflammation is a physiological process involved in many diseases. However, the treatments
currently used to combat inflammatory phenomena are often unsatisfactory and lead to significant
side effects. Therefore, it is crucial to search for new therapeutic agents capable of modulating the
inflammatory response while reducing undesirable effects.

The objective of this study is to evaluate in vitro two biological activities of the aqueous extract of
Zingiber officinale and to differentiate between powdered ginger officinal and zingiber officinal
rapped dry through phytochemical screening. To prepare this extract, dried plant powder is used,
then diluted before undergoing tests to examine two distinct biological effects. The first test
measures antioxidant activity using the DPPH method, while the second evaluates anti-
inflammatory activity.

The absorbance measurements of the solutions are carried out by spectrophotometry. The
antioxidant capacity, expressed in IC50, is compared to reference molecules such as vitamin C and
beta-carotene.

The results of our study show that the aqueous extract of zingiber officinal presents low antioxidant
activity. On the other hand, it demonstrates high anti-inflammatory activity.

Keywords: zingiber officinal, powdered ginger officinal, zingiber officinal rapped dry,
antioxidant, anti-inflammatory
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------------------------------------------------------- Introduction

Depuis I'Antiquité, la phytothérapie permet aux humains de se nourrir et de se soigner grace aux
plantes. La connaissance des plantes médicinales s'est transmise de génération en géneration,
enrichissant au fil du temps notre savoir. Aujourd'hui, la médecine moderne s'inspire largement de
cette tradition et continue d'explorer les propriétés des plantes. Les laboratoires chimiques et
biologiques du monde entier suivent les traces de la médecine traditionnelle pour découvrir de

nouveaux principes actifs et comprendre leurs modes d'action afin de traiter diverses maladies.

Le gingembre, ou Zingiber officinale, est une plante originaire de I'lInde, dont les vertus sont
reconnues et exploitées depuis des millénaires, tant en cuisine qu'en médecine traditionnelle.
Utilise dans la médecine traditionnelle chinoise et ayurvédique, le gingembre est depuis longtemps
apprécié pour ses effets bénéfiques sur la santé, notamment pour le traitement des affections
respiratoires, des troubles digestifs et des douleurs variées. Ces usages ancestraux ont trouvé des
échos dans la science moderne, qui commence a découvrir les mécanismes par lesquels le

gingembre exerce ses effets thérapeutiques.

Malgré les connaissances accumulées sur les bienfaits du Zingiber officinale, la comprehension
détaillée des mécanismes par lesquels ses composes actifs exercent leurs effets antioxydants et
anti-inflammatoires demeure insuffisante. Cette lacune limite la pleine exploitation de ce remede
naturel dans la prévention et le traitement des maladies liées au stress oxydatif et a I’inflammation.
Deés lors, il est essentiel de mieux comprendre comment le Zingiber officinale peut étre utilisé de

maniére efficace et scientifiguement validée dans des contextes cliniques.

Cette étude est d'une importance capitale en raison de I’augmentation chez les animaux de
compagnie, particulierement les chiens et les chats, des maladies chroniques liés au stress oxydatif

et a l'inflammation, tel que le diabéte, le cancer, les maladies rénales, ...

L'exploration des propriétés du Zingiber officinale peut non seulement apporter des solutions
naturelles et potentiellement plus sires pour la prévention de ces maladies, mais aussi ouvrir la
voie a de nouvelles approches thérapeutiques. De plus, le Zingiber officinale, en tant que plante
médicinale largement disponible et bien acceptée, il pourrait représenter une alternative
prometteuse aux traitements conventionnels, souvent accompagnés d'effets secondaires

indésirables.

Pour les maladies inflammatoires, le traitement anti-inflammatoire repose généralement sur des
molécules de synthése telles que les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) ou stéroidiens

(corticoides). Bien que ces médicaments soient largement utilisés, ils peuvent entrainer des effets
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secondaires severes, chez les chats et les chiens notamment une toxicité rénale et digestive, ainsi

que des irritations digestives pouvant conduire a des ulcéres gastriques (Das et al., 2010).

Notre étude vise a évaluer, in vitro, deux activités biologiques (anti-oxydante et anti-

inflammatoire) de I’extrait aqueux issues de la macération de Zingiber officinale.
Ce manuscrit est structuré en trois parties principales :

v La premiére partie est dédiée a une revue bibliographique, abordant les généralités sur
I'utilisation des plantes, la phytothérapie, I'inflammation et I'oxydation.

v" Ladeuxiéme partie se concentre sur le travail expérimental, comprenant :

- Un screening phytochimique pour identifier les différents groupes chimiques présents dans les
organes de notre plante,

-Une évaluation de l'activité antioxydante par le test DPPH,

- Une évaluation de l'activité anti-inflammatoire par la méthode d'inhibition de la dénaturation

des protéines.
v Une troisieme partie est dédiée aux résultats et discussion.

Nous terminons par une conclusion et des perspectives.
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Chapitre 1 : Géneralités sur les plantes médicinales



1.1 Définitions

1.1.1 Les plantes médicinales
Les plantes medicinales sont considérées comme la base des matériaux utilisés dans les

applications thérapeutiques a travers le monde (Zhang and Wang, 2023), c'est pour cette raison les
pays développés considérent les plantes médicinales comme des formes alternatives de traitement.
Cependant, les connaissances traditionnelles sur ces plantes sont également utilisées dans le
développement de médicaments modernes (Nguanchoo et al.,2023).

Aujourd’hui, la plupart des médicaments sont obtenus soit par copie de la molécule naturelle
(appelées semi-synthétiques) soit par extraction de la molécule active ayant des effets
thérapeutiques (Laurant-Berthoud et al.,2016), par exemple : L’acide salicylique est le produit
métabolique des salicylates présents dans le saule (Bayton et al.,2023).

1.1.2 La phytothérapie

Le mot "phytothérapie™ tire son origine du grec, avec "phyton™ signifiant "plante” et “therapeia”
signifiant “traitement” donc la phytothérapie est définie comme l'utilisation des plantes dans le but
de traiter des affections medicale (Moatti,1990).

Elle est un systéme de pratique médicale basé sur des preuves scientifiques ou médicales et ses
produits sont des médicaments pharmacologiquement actifs, similaires aux médicaments
pharmaceutigques conventionnels (Heinrich, 2023).

1.1.3 La phytochimie

La phyto-chimie est une étude scientifique dont le but de :

e Déterminer les diverses familles de métabolites secondaires présentes dans les zones
aériennes (Daira et al.,2016).

e La séparation, la purification et la détermination des substances actives a l'aide de
techniques analytiques de séparation et de caractérisation telles que la chromatographie
liguide haute performance (HPLC) (Koane et al., 2011).

1.1.4 La phyto-pharmacologie

La phyto-pharmacologie est un domaine scientifique qui traite tous les aspects de la relation entre
les phyto-médicaments et les étres vivants(Eto,2020).Méme si I'acceptation des médicaments a
base de plantes repose sur leur profil d'innocuité, des recherches récentes dans le domaine des
maladies complexes ont révélé que les biomolécules a base de plantes sont aussi efficaces dans le
traitement des maladies aigus et chroniques.Pour améliorer l'acceptabilité des étres vivants, des
facteurs tels que la pharmacovigilance, la pharmacocinétique et les parametres de biodisponibilité

doivent étre suffisamment validés et mis a jour (Chaki et al.,2022).



1.1.5 La phytothérapie pharmaceutique
Les médicaments de la phytothérapie utilisent des produits d'origine végeétale obtenus par

extraction et qui sont dilués dans des solvants, ces extraits sont dosés en quantités suffisantes pour
avoir une action rapide. Ils sont présentés comme toute autre spécialité pharmaceutique sous
forme de sirop, de gouttes, de suppositoires, de gélules, de lyophilisat, de nébulist,
...etc.(Larousse,2006).

1.2 Les différentes thérapies a base de plantes

1.2.1 Phytothérapie aromatique
Connue sur le terme de I’aromathérapie qui vient des mots "aréme”, qui signifie parfum ou odeur,

et "thérapie”, qui signifie traitement. Cette thérapie est une méthode naturelle de guérison
physique, mentale et spirituelle(Worwood,2000).

L'aromathérapie est une méthode de traitement non pharmacologique. Il s'agit d'une méthode dans
laquelle les huiles essentielles obtenues a partir de la fleur, de I'écorce, de la tige, de la feuille, de
la racine, du fruit et d'autres parties de la plante sont utilisées par inhalation, application locale ou
bain pour traiter des maladies ou réduire les symptomes(Jafari-Koulaee et al.,2020 ; Ali et al.,
2015).

1.2.2 La gemmophytothérapie

La gemmothérapie est une méthode thérapeutique novatrice, se consacre a la prévention et au
traitement des maladies aigue et chronique tant chez les étres humains que chez les animaux. Cette
approche utilise les propriétés médicinales des extraits de tissus végétaux en voie de
développement, visant a en extraire des bienfaits médicamenteux et sanitaires(Pitera di Clima et
Nicoletti, 2018).

1.2.3 L’homéopathie

L'homéopathie, du grec homoios, « semblable » et pathos, « souffrance » ou « maladie », est une
science créée par Samuel Hahnemann en 1796. La pratique homeéopathique repose sur 3 principes
: La similarité, l'individualisation et I'infinitésima des cas(Aversa et al.,2016).

1.2.4 La balnéo phytothérapie

La balnéo phytothérapie est une approche thérapeutique qui fusionne les avantages de la
balnéothérapie et de la phytothérapie. Concernant la balnéothérapie, désigne tout soin (général ou
local) apporté par le bain. Il s’agit d’immerger du corps entier ou d’une partie du corps dans de

I’eau selon divers procédés (Sizun et Goetz,2022).
1.3 La phytothérapie vétérinaire
1.3.1 L’utilisation de la phytothérapie en médecine vétérinaire

Les thérapies vétérinaires complémentaires et alternatives (TVCA) sont couramment utilisées

dans le cadre des soins. Ces TVCA englobent un large éventail de pratiques, telles que



I'acupuncture, l'ostéopathie, la chiropractie et la phytothérapie. Actuellement, il existe peu de
preuves fiables concernant les effets bénéfiques de ces thérapies sur les animaux, et leur utilisation
souléve plusieurs questions éthiques (Jamaina et al., 2024).

La majorité des préparations a base de plantes disponibles aujourd'hui en médecine vétérinaire
sont destinées au traitement des animaux de compagnie, et beaucoup plus rarement a celui des
animaux de production. Ces préparations sont commercialisées sous forme de compléments
alimentaires, d'additifs alimentaires ou de produits dhygiene(Académie vétérinaire de
France,2010).Wamine (2013), propose une gamme de plantes sous forme d'extraits fluides de
plantes fraiches standardisés et glycérinés (EPS), des matiéres premiéres a usage pharmaceutique
(MPUP). Ces MPUP sont prescrites exclusivement par les vétérinaires sous forme de préparations
magistrales, remises aux propriétaires apres consultation. Il offre aux vétérinaires 55 références
d'extraits de plantes différents pour préserver la santé des animaux de toutes les espéces et
améliorer leur bien-étre.

1.3.2 Intérét de la phytothérapie en médecine vétérinaire

La phytothérapie correspond au traitement des affections par l'usage de plantes médicinales. Elle
connait un développement important ces dernieres années, en lien avec la lutte contre I'apparition
de résistances aux antibiotiques et le développement de I'agriculture biologique (Brusselle,2017).
Un rapport de I'Académie Vétérinaire de France souligne plusieurs raisons expliquant I'intérét des
éleveurs pour la phytothérapie : ils recourent parfois a ces produits en auto-prescription pour éviter
les frais de vétérinaire et les utilisent en I'absence d'autres options lorsque certains médicaments
allopathiques sont interdits. Ainsi, les extraits de plantes médicinales peuvent étre proposés pour
maitriser les maladies (Académie vetérinaire de France, 2010).

La phytothérapie permet de traiter les animaux efficacement et parfois méme

instantanément(\Wamine,2020).
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2.1Historique
Le gingembre, connu scientifiquement sous le nom de Zingiber officinale Roscoe (de la famille

des Zingibéracées), était déja cultivé en Inde en tant qu'épice et médicament.ll y a 2000 ans, la
médecine chinoise préconisait l'utilisation du gingembre pour traiter la toux et les affections
respiratoires. Aujourd'hui, la pharmacopée chinoise lui attribue des propriétés anti-vomitives, anti-
refroidissements, ainsi que des effets contre les gastralgies et la toux grasse. En médecine indienne,
le gingembre est employé pour fortifier la mémoire, faciliter la digestion, ainsi que pour prévenir
la migraine (Allais, 2009).

2.2. Description botanique de gingembre (Zingiber officinale)
Le Zingiber officinale est une plante vivace tropicale herbacee, il est divisé en deux parties:

2.2.1. Parties souterraines

Elle présente un rhizome noueux et parfumé, avec une peau beige pale et une chair jaune pale
juteuse et aromatique (fig. 1). Avec I'age, le rhizome devient de plus en plus fibreux (Faivre et al.,
2006).

Figure 1 : Le rhizome de Zingiber officinal (la partie souterraine).
(https://www.futura-sciences.com/sante/questions-reponses/nutrition-infusion- gingembre-sont-
bienfaits-preparer-14063/)

2.2.2. Parties aériennes
Cette partie est constituée de feuilles écailleuses, longues, étroites, lancéolées, pointues, mesurant

20 cm de long. On distingue deux types de tiges : les tiges hautes, stériles, et les tiges plus courtes
portant des fleurs irréguliéres, parfumées, de couleur blanc-jaune(fig. 2). La floraison se déroule
entre les mois d'ao(t et de novembre. Les fruits sont des capsules a trois valves contenant des

graines noires (Faivre et al., 2006).
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Figure 2 : Fleur, Feuille et Tige du Zingiber officinale
(https://jardinage.pagesjaunes.fr/plante/voir/134/gingembre)

2.3. Taxonomie et classification botanique
Le tableau 1, ci-apres, présente la classification du Zingiber officinale.

Tableau 1 : Classification Zingiber officinale (Gigon, 2012).

Régne Plantae
Sous-régne Trachéobionta
Division Angiospermes
Classe Monocotylédones
Sous-classe Zingibéridées
Ordre Zingibérales
Famille Zingibéracées
Sous famille Zingibéroidées
Genre Zingiber
Espéce Zingiber officinale Roscoe

2.4. Composition chimique et nutritionnelle

2.4.1. Composition chimique
» Le rhizome de Zingiber officinale est trés riche en amidon (60 %), renferme également des

protéines, des lipides (10 %), de I’huile essentielle (1 a 2,5 %) et une résine (44 7,5
%). La composition de I’huile essentielle varie considérablement en fonction de 1’origine
géographique et elle est responsable de I’ardme de la drogue (Allais, 2009).

> les éléments principaux, des carbures sesquiterpéniques qui constituent 30 a 70 % de
I’huile essentielle, semblent étre constants : le zingibéréne (15 %), le B- sesquiphellandrene

(5 %), I’(+)-ar-curcumene (8 %), le B-curcuméne, 1’E-a-farnéséne,le
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B-bisabolene et les germacrénes B et D accompagnés d’alcools sesquiterpéniques tel que
I’a-curcumene (7 & 19 %) et le [6]-gingérol (12 %) et aussi une fraction de carbures
monoterpéniques dontle camphéne (8 %), le B-phellandrene (23 %), le géraniol(5 %) et le
citronellol (2 %) (Gigon, 2012).

> L’oléorésine renferme des composés phénoliques responsables du goQt piquant : Shagoal,
[6]- gingérol, paradol, zingérone(Gigon, 2012).

> Les variétés de gingembre sont riches en composés phénoliques (acide gallique, acide
vanillique, acide férulique, acide tannique, acide cinnamique et acide salicylique)et
flavonoides (quercétine, rutine, catéchine, épicatéchine, kaempférol, naringénine, fisétine

et morine) (Ghassemzadeh et al.,2010).

2.4.2. Composition nutritionnelle
Le tableau 2, ci-apres, présente les valeurs nutritionnelles du Zingiber officinale selon ’'USDA :

base de données des éléments nutritifs.
NB : Les pourcentages sont des recommandations pour adultes aux Etats-Unis.

Tableau 2:Valeur nutritionnelle du Zingiber officinale (Gigon, 2012)

Valeur nutritive pour 100 g de racine de Zingiber officinale brut
Energie 20 kcal, 80 kJ

Hydrates de carbone 17,779

Sucres 1,79

Fibres alimentaires 29

Graisses 0,759

Protéines 1,82 ¢

Vitamines et minéraux

Thiamine (vit. B1) 0,025 mg 2%
Riboflavine (vit. B2) 0,034 mg 2%
Niacine (vit. B3) 0,075 mg 5%
Acide pantothénique (vit. B5) 0,203 mg 4 %
Pyridoxine (vit. B6) 0,16 mg 12 %
Acide folique (vit. B9) 11 g 3%
Vit. C 5mg 8 %
Calcium 16 mg 2%
Fer 0,6 mg 5%
Magnésium 43 mg 12 %
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Phosphore 34 mg 5%
Potassium 415 mg 9%
Zinc 0,34 mg 3%

2.5. Propriétés pharmacologiques du Zingiber officinal
Le tableau 3 ci-apres, présente les propriétés pharmacologiques du Zingiber officinale

Tableau 3: Propriétés pharmacologiques du Zingiber officinal (Faivre et al., 2006).

Organes, systéeme ou fonction Les propriétés pharmacologiques

Activité au niveau gastrique -Stimulation de la muqueuse gastrique

-Augmentation du flux salivaire

-Activation de la protection cellulaire de I'épithélium
gastrique par le zingibérene

-Inhibition des lésions de la muqueuse gastrique induites

par l'alcool et le HCI

Action sur l'intestin -Augmente le tonus de la musculature intestinale et le
péristaltisme carminatif

-Antispasmodique intestinal

Action hépatobiliaire -Biliosécreéteur et antiémétique, l'activité antiémétique serait
due aux shogaols et gingérols par action sur les récepteurs
D2 et 5HT

Action anti-inflammatoire -L'extrait aqueux de gingembre agit sur l'acide
arachidonique et les PGH2 in vitro

-Les gingerols inhiberaient la synthése des prostaglandines
et des leucotriénes augmentant ainsi l'aspect anti-ulcéreux

et anti-inflammatoire

Action sur le sang -Action anti-agrégant plaquettaire
Action sur le cceur et les -Gingérol et shogaol : abaissement de la pression artérielle.
arteres - Effet cardiotonique par action inotrope

-l'oléorésine inhibe la synthése du cholestérol en inhibant
une enzyme, la HMG CoA réductase agissant sur la

synthese des stérols par la voie des mévalonates

Action antibactérienne -Antibactérien : salmonelles, staphylocoque doré,

Campylobacter Jejuni

Activité molluscide -Les gingérols et les shogaols ont une activité molluscide
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en particulier sur les vecteurs de la bilharziose

Activité anticancéreuse -Le 6-zingérol et le zingérone présentent une activité
antimitotique en cultures cellulaires

-L'extrait hydro-alcoolique de rhizome stimule la production
des cytokines IL-1 et IL-6, ainsi que du GM- CSF
(Granulocyte-Macrophage Colony-Stimulating  Factor),
impliqué dans I'hématopoiese et l'activité des
macrophages

Activité en usage externe -Analgésique et action épilatoire de certains constituants de
I'huile essentielle

2.6. Toxicité du Zingiber Officinal
Aucune toxicité aigué ou chronique n'a été observée lors de la prise de rhizome de gingembre aux

doses habituellement prescrites. Cependant, en cas de surdosage, des crampes intestinales et un

blocage de l'activité de I'estomac ont été notés (Allais, 2009).

2.7. Les métabolites de I’espéce etudiée Zingiber Officinale

2.7.1. Principe actif
D'apres le Larousse, 2006 le principe actif est un composant d'un médicament doué d'un pouvoir

thérapeutique.

2.7.1.1. Les huiles essentielles

Les huiles essentielles (HE) sont définies a la fois par I'Agence nationale de seécurité du
médicament (ANSM) et par 'AFNOR/ISO (Association francaise de normalisation). 1l s'agit de
produits odorants, généralement de composition complexe, obtenus a partir de matieres premieres
végetales botaniqguement définies, soit par entrainement par la vapeur d'eau, soit par distillation
séche, soit par un procédé mécanique approprié sans chauffage.les HE sont composées de
molécules de petites tailles volatiles tel que les terpenes, les terpénoides et les composés
aromatiques (Kurihara, 2022).

2.7.1.2. Deéfinition des métabolites primaires

Les métabolites primaires (PM) jouent un réle crucial dans le soutien des fonctions vitales
fondamentales des plantes, Ces métabolites incluent principalement des produits généraux : les
sucres, les acides aminés, les nucléotides, les lipides et les métabolites a haute énergie. Leurs voies
métaboliques sont tres similaires aux composés réels produits par ces processus physiologiques,
bien qu'ils ne soient pas les mémes dans certains cas,entre animaux, bactéries, champignons,

plantes et autres organismes (Wang et al.,2022).
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2.7.1.3. Définition des métabolites secondaires
Les métabolites secondaires (SM) sont souvent spécifiques a une lignée et contribuent aux

interactions des plantes avec les environnements biologiques et non biologiques, ils englobent
principalement des phénols, des terpenes et des composes azotés.Ces métabolites jouent un réle
essentiel dans la résistance des plantes aux infections fongiques, bactériennes et virales et confere

aux plantes une résistance aux UV (Wang et al.,2022).

2.7.1.4. Classification des métabolites secondaires

Les composes phénoliques et les polyphénols

Les composés phénoliques designent une large gamme de substances qui possedent un cycle
aromatique (noyau benzénique)(fig.3) portant un ou plusieurs groupements hydroxyles.Les
principaux composés phénoliques sont : Les phénols simples(C6),les flavonoides(C6-C3-C6), les
tanins(C15)(Macheix,1996).Ces composés sont biologiquement actifs et freqguemment exploites
en médecine.On les trouve dans les racines, les feuilles, les fruits et 1’écorce (Lamari et

Meriem,2017).

Action sur les cellules du .
systéme immunitaire Anti-tumoraux

Anti-oxydant

I

Detoxifiant «—— POLYPHENOLS< —» An’ri—inﬂammu'rﬂirec

\ Anti-agrégant

Vasodilatateur Anti-thrombotique

ﬁ
eNO0S5 MO

MNF-xB

iNOS

Anti-angiogénique Anti-apoptotique
Figure 3 : Les différentes propriétés thérapeutiques des polyphénols.

(http://partageons-notrebien-etre.over-blog.com/page-list/produ)

Acides-phénols

Ce sont des composés organiques qui présentent au moins une fonction carboxylique et un
hydroxyle phénolique, ils sont représentés par 2 sous-classes : ’acide hydroxybenzoique (C6- C1)
et de ’acide hydroxycinnamique(C6-C3) jouent un r6le nécessaire en raison de leur abondance et

de leur diversité dans la plupart des organes végétaux (Macheix,1996).
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Les flavonoides

Les flavonoides sont les composés polyphénoliques les plus abondants dans les végétaux, Leur
structure comprend un squelette composé de 2 cycles aromatiques (A et B) porteurs de plusieurs
fonctions phénol et liés par une chaine de 3 atomes de carbone, ces derniers étant le plus souvent
engagés dans un hétérocycle avec un atome d’oxygene (Stoclet et Schini-Kerth, 2011). En raison
de leurs caractéristiques structurelles, peuvent étre classés en six catégories principales (Morand,
2014). Le tableau 4 ci-dessous présente la classification des flavonoides

Tableau 4 : Classifications des flavonoides (Morand,2014)

Catégories Origine
Anthocyanes Baies, fruits rouges, vin
Flavanols Fruits, cacao, thé, vin
Flavonols Oignons,brocolis,tomates,thé
Flavones Tisanes, plantes aromatiques
Flavanones Agrumes
Isoflavones Soja, legumineuses

Les flavonoides possedent plusieurs propriétés antioxydants, anti-inflammatoires, antalgiques et

antihémorragiques (Das, 1994).

Les tanins

Les tanins végétaux sont des substances phénoliques hydrosolubles et présentent des poids
moléculaires entre 500 a 3000. Ces composés naturels sont utilisés dans la préparation du cuir, Les
tanins sont classés en 2 groupes : les tanins hydrolysables et les tanins condensés (appelés aussi

tanins catéchiques)(Sérémé et al.,2008).

Terpénes

Le terme "terpéne™ était a l'origine appliqué aux hydrocarbures contenus dans la térébenthine, le
suffixe "éne" soulignant la présence des liaisons oléfiniques,ils sont catégorisés selon le nombre
et l'organisation structurelle des carbones formés par I'arrangement linéaire d'unités isopréne suivi
de cyclisation et de réarrangements du squelette carboné avec une caractéristique empirique
(Ludwiczuk et al.,2017).

Le tableau 5 ci-dessous présente la classification des terpénoides

16



Chapitre 2 ---------------- description botanique et chimique de gingembre officinale

Tableau 5 : Classification des terpénoides

Nom Formule générale
Hémiterpénoides C5H8
Monoterpénoides C10H16
Sesquiterpénoides C15H24
Diterpenoids C20H32
Sesterterpénoides C25H40
Triterpénoides C30H48
Tétraterpénoides C40H64
Polyterpénoides (C5H8)n

Les alcaloides

Les alcaloides provenant de plantes ont des pouvoirs pour nuire, guérir et révéler, c'est pourquoi
ils sont exploités dans le domaine de la phytothérapie, ils ont joué un réle important dans
I'évolution de la chimie organique et ont été parmi les premiers produits pharmaceutiques
développees (Lichman,2021).

Les alcaloides sont des substances organiques naturelles composés de : carbone (C),hydrogene
(H), oxygene (O) et l'azote (N) (Lamari et meriem,2017);ils sont des extraits riches en azote
utilisés comme source médicamenteuse mais ils peuvent présenter des effets toxique et

paralysantes (Meghenine et Messaour,2021).
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3.1Activité anti-oxydante

3.1.1 Introduction
Depuis quelques années, le concept de « stress oxydant » a pris une place importante dans le

domaine des sciences biologiques et médicales, Ce phénomene se produit lorsqu'une cellule est
submergée par des radicaux oxygénés toxiques qu'elle ne parvientplus a réguler
(Favier,2003),Cette condition est associée a de nombreuses maladies chroniques liée au
vieillissement telles que le cancer, les maladies cardiovasculaires et inflammatoires et la
dégénérescence du systeme immunitaire(Guinebert et al.,2005).

La découverte d'especes chimiques radicalaires présentes normalement dans I'organisme aérobies
a considérablement modifié notre compréhension des mécanismes biologiques. Ces radicaux libres
sont produits par divers processus physiologiques car ils sont bénéfiques pour I'organisme a dose
modérés ; Cependant, une production excessive, souvent due a des facteurs exogéenes toxiques,
peut étre nocive et nécessite des mécanismes de défense antioxydants pour protéger lI'organisme
(fig.4)(Sohal et al.,2002).

Cellule normale Radicaux libres Cellule avec un
attaguant la cellule stress oxydant

Figure 4: Effets des radicaux libres sur la cellule
(https://www.dreamstime.com/oxidative-stress-diagram-free-radicals-attacking-cell-vector-
illustration-flat-design-image131405091)

Dans la communauté scientifique, certains produits végétaux naturels tel que, les fruits, légumes,
plantes aromatiques, médicinales ou encore épicées, ont suscité un intérét croissantes derniéres
décennies en raison de leurs propriétés biologiques précieuses (Briber et Amira,2020),lls
possedent des activités pharmacologiques et thérapeutiques remarquable(Vatté,2024) et
(Barret,2018), Ils sont souvent utilises dans la découverte et la conception de nouveaux
médicaments. En effet, Les études ethnobotaniques sur les plantes médicinales offrent
constamment de nouvelles perspectives pour la découverte de composés inédits pouvant traiter
diverses pathologies humaines et animales (Miara et al., 2019) et (Abubakar et Haque,2020).

Ces plantes médicinales sont riches d'antioxydants tels que des
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composeés phenoliques, des composeés azotés, des vitamines, des terpénoides et d'autres métabolites
endogénes (Bjelakovic et al.,2012).

3.1.2. Le stress oxydant

Le stress oxydatif endommage directement les molécules biologiques telles que I’ADN, les protéines, 1:s
lipides et les glucides par oxydation, et provoque des dommages secondaires dus a la nature cytotoxique >t
mutagene des métabolites libérés, notamment lors de 1’oxydation des lipides. En réponse a ces compos :s
anormaux, l’organisme peut produire des anticorps qui, malheureusement, peuvent aussi étre des aut)-

anticorps, créant ainsi une troisieme vague d'attaque chimique (Favier, 2003).

Les conséquences pathologiques du stress oxydatif sont variées. Le vieillissement est le seul facteur commi n
qui favorise le stress oxydatif, car il affaiblit les réponses antioxydantes et perturbe la respiratit n
mitochondriale. Le stress oxydatif est a l'origine de nombreuses pathologies majeures telles que I:s
rhumatismes, 1’arthrite, I’arthrose, la cataracte, le syndrome de détresse respiratoire aigué (SDRA), I'ceder e
pulmonaire, le vieillissement accéléré des tissus comme la peau, le diabete, la maladie d’Alzheimer, 1:s

cancers et les maladies cardiovasculaires (Guinebert et al., 2005).

Le corps humain dispose de deux principales lignes de défense contre I’excés de radicaux libres (Fig5). D'u 1e
part, il produit des enzymes spécifiques qui neutralisent ces radicaux libres. D'autre part, il utilise d:s
antioxydants, qui sont des substances présentes dans notre alimentation et qui empéchent I’oxydatic n
indésirable. Parmi ces antioxydants, on trouve la vitamine A, le béta-caroténe, la vitamine C, la vitamine Z,

la vitamine B6, le zinc, le sélénium et d'autres substances comme l'ail et certaines plantes.

WUU({
Pollution ( -

innammation

Vieillissement Antioxydants

w !
\_ e Déséquilibre
Hygiénedevie  _
déséquilibrée \/ Stress

|

Traumatismes Déficitimmunitaire

Figure 5 : Le stress oxydant

(https://www.thierrysouccar.com/nutrition/info/quest-ce-que-le-stress-oxydant-471 et

https://santevitalite.be/la-fiboromyalgie/)
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3.1.3. Oxydation et radicaux libres
I1'y a plus de 2,5 milliards d'années, lI'oxygéne est apparu sur Terre, devenant crucial pour les organism s

aerobies. Avec le temps, les especes ont développé des enzymes pour utiliser l'oxygéne et détoxifier s:s
métabolites (Lesgards, 2000).

L’oxygene est indispensable pour les organismes multicellulaires car il permet la production d’énergie p ir
I’oxydation de la matiére organique. Cependant, une partie de cet oxygene est transformée en métabolit :s
toxiques, appelés radicaux libres (Gardes-Albert et al., 2003).

Les radicaux libres sont des molécules, des atomes ou des ions avec des électrons non appariés, ce qui |:s
rend extrémement réactifs car ces électrons cherchent a se rapparier, déstabilisant ainsi d'autres molécules 3t
initiant une réaction en chaine (Dacosta, 2003).

Bien que les radicaux libres puissent étre nuisibles, ils jouent également des rdles essentiels dans I'organisi 2,
comme la régulation de la tonicité des muscles lisses, la lutte contre les inflammations et les infectio 1s
bactériennes. Toutefois, leur fonctionnement benéfique dépend d'un équilibre fragile, perturbé par dive s
facteurs tels que les polluants atmosphériques, les rayons UV, d'autres radiations, la fumée de tabac, I'exerci :e
excessif et le stress. Ces eléments peuvent augmenter la présence de radicaux libres dans le corps et provoqu :r

des dommages (Favier, 2003).

3.1.4Les radicaux libres dans les systemes biologiques

Parmi toutes les espéces radicalaires qui peuvent se former dans les cellules, il existe un groupe
spécifique de composes qui jouent un réle particulier en physiologie, appelés les radicaux libres
primaires. Dans ce groupe, 1’¢électron libre se trouve sur un atome d’oxygene, et ces compose€s sont
souvent désignés sous le terme d’"especes réactives de I'oxygene" (ERO). Cette catégorie inclut
non seulement les radicaux libres de 1’oxygéne, tels que le radical superoxyde (O2-), le radical
hydroxyle (HO¢), et le monoxyde d’azote (NO), mais aussi certains dérivés oxygénés réactifs non
radicalaires importants pour leur toxicité, comme I’oxygéne singulet (02), le peroxyde
d’hydrogéne (H202) et le peroxynitrite (ONOO—-) (Favier, 2003).

D'autres radicaux libres, appelés radicaux secondaires, tels que le radical peroxyle (ROO®) et le
radical alkoxyle (RO*), se forment a partir des réactions des radicaux primaires avec les composés

biochimiques de la cellule.

Les antioxydants jouent un role essentiel en protégeant les cellules des dommages causés par les
radicaux libres. Ces antioxydants neutralisent les radicaux produits par les mécanismes
physiologiques et, & des doses modérées, ces radicaux sont bénéfiques pour I’organisme.

3.1.5. Les antioxydants

Les antioxydants peuvent étre définis comme des substances qui, méme a faibles concentrations
en présence de substrats oxydables, ralentissent ou empéchent I’oxydation de ces substrats. Cette
définition inclut une grande variété de substances, allant des enzymes aux propriétés catalytiques

spécifiques a de petites molécules solubles dans 1’eau ou les lipides. Ces antioxydants se trouvent
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dans différents compartiments de 1’organisme, qu'ils soient intracellulaires, membranaires ou

extracellulaires (Cano et al., 2006).

La classification des antioxydants est complexe, mais ils sont généralement regroupés en quatre
catégories selon leur mécanisme d’action ou leur nature chimique (Boubekri, 2014) :

1. Antioxydants enzymatiques.

2. Antioxydants non enzymatiques.

3. Antioxydants de synthese.

4. Antioxydants naturels.

3.1.5.1. Les antioxydants enzymatiques

Les organismes mettent en place des systéemes de défense antioxydante pour contrer les especes
réactives de ’oxygene (ERO) (fig. 6). Ces systémes visent a éliminer les ERO et les catalyseurs
de leur formation, a stimuler la synthese des antioxydants et a augmenter I'activité des mécanismes

de réparation et d'élimination des molécules endommagées.

Les principaux systemes enzymatiques antioxydants les plus efficaces chez les mammiferes et les

plantes sont la superoxyde dismutase, la catalase et la glutathion peroxydase. (Sharma et al.,2012).

O? —> 0-2 —} H202 .OH ) HZO
NADPH oxidase Mn-SOD Fe3+, Cu 2+

Cu-S0D
2GSH "fo

Figure 6 : Principales étapes de production des especes réactives de l'oxygene.
(https://www.researchgate.net/figure/Biochemistry-of-ROS-The-first-step-in-the-formation-of-
ROS-is-the-gain-of-an-electron-by figl 273345345)
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3.1.5.2L es antioxydants non enzymatiques
Les antioxydants naturels, capables de prévenir les dommages oxydatifs, agissent comme des piéges a
radicaux libres. Ils présentent un avantage significatif par rapport aux antioxydants enzymatiques en rais: n
de leur petite taille, ce qui leur permet de pénétrer facilement au cceur des cellules et de se positionner pr s
des cibles biologiques. Ce groupe d'antioxydants comprend une large gamme de substances hydrophiles « u
lipophiles, partiellement produites par I'organisme au cours des processus biosynthétiques. Les antioxydar ts
naturels de faible poids moléculaire les plus connus et les plus importants incluent principalement |:s

vitamines C et E, les caroténoides et divers composés phénoliques (McCall et Frei, 1999).

Acide ascorbique (vitamine C)

La vitamine C, ou acide ascorbique (Fig. 7), est une vitamine hydrosoluble sensible a la chaleur,
aux ultraviolets et a l'oxygene. Apres ingestion, elle passe rapidement dans le sang et se distribue
de maniére variable dans tous les tissus. C'est un antioxydant puissant, capable de neutraliser les
ERO méme a de tres faibles concentrations, et un reducteur efficace qui limite la peroxydation
lipidique. De plus, elle participe a la régénération d'autres antioxydants comme l'a-tocophérol.
Présente dans la plupart des fruits et légumes, la vitamine C n'est pas synthétisée par I'homme,

rendant nécessaire un apport quotidien a base de produits frais (Greff, 2011).

VITAMIN C

Figure 7 : Formule chimique de I’acide ascorbique

(https://www.horsedvm.com/supplements/vitamin-c/)

Tocopherols (dont la vitamine E)
Les tocophérols sont des composés liposolubles comprenant quatre substances, parmi lesquelles

I’a-tocophérol, également connu sous le nom de vitamine E, est le principal antioxydant et le plus
biologiquement actif (Fig. 8). Bien qu'ils soient d'excellents antioxydants alimentaires, leur role
physiologique chez 1’homme est particuliérement crucial pour protéger les structures
membranaires et les lipoprotéines, ainsi que pour combattre le stress oxydatif. La vitamine E est
essentielle pour inhiber la peroxydation des lipides et s'accumule dans les sites cellulaires ou la

production de radicaux d’oxygéne est élevée (Wang et al., 2006).
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Figure 8 : Structure chimique des tocophérols
(https://www.researchgate.net/figure/Structure-des-tocopherols fig7 235639908)

L’a-tocophérol a été largement étudié comme un complément alimentaire potentiellement
préventif contre les maladies cardiovasculaires. 11 joue un réle crucial dans la réduction du stress
oxydatif, dans l'atténuation des symptdmes des maladies neurodégénératives, notamment la
maladie d’ Alzheimer qui suscite un intérét croissant. De plus, il inhibe I’adhérence des leucocytes
aux cellules endothéliales, I’agrégation plaquettaire, ainsi que la formation subséquente de plaques
d’athérome (Annahazi et al., 2007).

3.1.5.3. Les antioxydants de synthese

Il existe plusieurs antioxydants synthétiques dont les structures sont souvent basées sur celles des
antioxydants naturels. Pour étre utilises efficacement, ces antioxydants doivent étre non toxiques,
capables de neutraliser spécifiquement les radicaux libres et de bien interagir avec dautres
antioxydants. Cependant, ils doivent encore étre considérés comme des substances étrangeres par

le systeme biologique (Bauer et al., 2010).
3.1.5.4. Les antioxydants naturels

Les composés phenoligues agissent comme des antioxydants efficaces en neutralisant les radicaux
libres, en fournissant un électron ou un atome d'hydrogéne. Présents comme métabolites
secondaires dans le regne végétal, ils se trouvent dans tous les fruits et légumes, répartis a des
concentrations variables entre différents tissus. Plus de 8000 structures de composés phénoliques
ont été identifiées, allant des acides phénoliques simples aux tanins hautement polymérisés (Dai
et Mumper, 2010). Synthétisés par toutes les plantes, ils participent a la défense contre divers stress
biotiques (pathogénes, blessures, symbioses) et abiotiques (lumiere, rayonnements UV,
température basse, carences). Les polyphénols contribuent également a la qualité organoleptique
des aliments d'origine végétale, influencant leur couleur, leur astringence, leur aréme et leur

amertume (Visioli et al., 2000).

La nature et les fonctions des composés phénoliques accumulés dans les plantes sont diverses : ils
possedent des propriétés antimicrobiennes en tant que phytoalexines. Ces composés de défense
comprennent plusieurs classes telles que les isoflavonoides prénylés, les stilbénes, les coumarines,
les flavonols et les aurones. Certains composés, comme l'acide salicylique, jouent un réle dans la

signalisation des mécanismes de résistance. En réponse a des stress tels que les blessures ou les
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attaques d'herbivores, la synthése d'acide chlorogénique ou d'esters phénoliques liés aux parois

cellulaires est induite. Ces composés peuvent agir directement comme molécules de défense ou
servir de précurseurs a la synthese de lignine, subérine et autres barrieres polyphénoliques. De
plus, la quantité d'anthocyanines augmente considérablement en réponse au froid ou a des stress
nutritionnels (Sharma et al., 2012).

Les polyphénols se caractérisent par la présence d'au moins un noyau benzénique lié a au moins
un groupe hydroxyle, libre ou engagé dans une autre fonction telle qu'un éther, un ester ou un
hétéroside (Bruneton, 1999). Du point de vue appliqué, ces molécules constituent la base des
principes actifs des plantes médicinales malgré leur difficulté de production. Chez I'homme, ces
composeés jouent un réle crucial en influencant directement la qualité nutritionnelle des fruits et
légumes ainsi que leur impact sur la santé des consommateurs, notamment par leurs effets
antioxydants et protecteurs contre certains cancers. La forme radicalaire des polyphénols, plus
stable chimiquement que le radical initial, est produite, facilitant leur efficacité antioxydante
(Sharma et al., 2012). L'interaction des groupes hydroxyle des composés phénoliques avec les
¢lectrons m du noyau benzénique leur confere la capacité de générer des radicaux libres, stabilisés
par délocalisation, et de chélater les métaux ioniques impliqués dans la production de radicaux
libres. Cependant, les composés phénoliques peuvent également agir comme des peroxydants
selon les conditions (Tsao, 2010; Pereira et al., 2009). Les composés phénoliques se divisent
généralement en quatre grandes catégories : acides phénoliques, flavonoides, tanins et coumarines
(Andersson, 1999), et ils se trouvent rarement a I'état libre dans la nature, mais le plus souvent sous

forme d'esters ou d'hétérosides (Mahmoud et al., 2009).

3.1.6Méthodes d’évaluation de I’activité antioxydante

L'évaluation de la capacité antioxydante de Zingiber officinal révele qu'il posséde une activité
antioxydante significative, ce qui peut étre attribué a sa capacité a protéger les membranes des
globules rouges contre la lyse lors d'un stress oxydatif. Cette propriété est liée a son pouvoir élevé
de piégeage des radicaux libres. L'effet antioxydant des extraits de gingembre pourrait étre dd a

leur aptitude a fournir de I'nydrogene gazeux. (Meghenine et Messaour, 2021).
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3.2 Activité anti-inflammatoire

3.2.1 Introduction

De nos jours, la médecine moderne a trés largement éclipsé la phytothérapie. Il n’en reste pas
moins que les recherches sur les plantes médicinales continuent et qu’on ne cesse de découvrir des
propriétés étonnantes a des plantes utilisées depuis toujours.

Les composants principaux des plantes médicinales ont des propriétés anti-inflammatoires
bénefiques pour traiter I’inflammation des articulations, les problémes inflammatoires de la peau,
les inflammations cardiovasculaires et d’autres affections inflammatoires (Noack et Kolopp-
Sarda, 2018).

3.2.2. Définition de I’'inflammation

L’inflammation joue un role crucial dans la protection de I’organisme contre les divers agressions
physiques, chimiques, biologiques ou infectieuses, ce qui est essentiel a son intégrité (John et
Shcherazade, 2021). L’agressivité de I’agent pathogéne, sa persistance et les anomalies de
régulation et de production des cellules impliquées dans I’inflammation peuvent parfois entrainer
des conséquences néfastes sur cette réponse immunitaire protectrice (Weill et Batteux, 2003). Une
blessure peut entrainer ces processus inflammatoires, tels qu’une douleur, un gonflement, une
chaleur, une rougeur, un cedéme et méme une perte de fonctionnalité (Fig. 9). Elle peut étre le
résultat d’une agression interne telle qu’un cancer, mais aussi d’une infection externe (Viladomiu

et al., 2016).

Blessure Inflammation

Douleur Chaleur

;.lsui,sibles entrent
" ~. dans le corps

Figure 9 : Schéma des signes et symptomes cardinaux de I’inflammation.

(https://mail.google.com/mail/u/0/#inbox?projector=1)

Cependant, L’inflammation est un processus complexe impliquant une variété de phénomenes
interconnectés se déroulant principalement dans le systéeme circulatoire et partiellement dans les
tissus, se combinant entre eux de maniére différente (Ziegle, 1889).

L’inflammation et ses affections sont de plus en plus un enjeu majeur pour la santé, a la fois pour

la majorité des individus qui en souffrent et pour les diverses formes qu’elle prend. Ils sont
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généralement traités par des anti-inflammatoires, non stéroidiens (AINS) et des glucocorticoides.
Ces substances ont des effets secondaires préjudiciables a I’organisme, en particulier lorsqu’elles
sont utilisées de maniere prolongée (Chiolero et al., 2000).

Les anti-inflammatoires ont souvent des effets secondaires sur le systéme digestif (ulcére
gastroduodénal, perforation, sténose), sur les reins (insuffisance rénale aigué) et parfois sur le ceeur
(Soubrier et al., 2013). 1l devient crucial de développer de nouvelles molécules médicamenteuses
sans effets secondaires nuisibles pour les patients. C’est la raison pour laquelle on accorde de plus
en plus d’importance a la recherche de nouvelles substances qui possédent des propriétés anti-

inflammatoires dans les plantes médicinales.

3.2.3 Les différents types d’inflammation
Deux types de processus inflammatoires sont distingués :
» L’inflammation aigle

Il s’agit d’une réaction immédiate de I’organisme a une agression. Pouvant durer de quelques jours
a quelques semaines en fonction de la gravité de la blessure, elle se caracterise par un écoulement
des liquides et des protéines plasmatique (cedéme) ainsi que par la migration des leucocytes
(principalement des neutrophiles) depuis les vaisseaux sanguins vers le site inflammatoire (tissu
blessé¢) (Raghavendra et al.,2015).Bien que I’immunité innée soit essentielle pour éliminer
directement le pathogene, elle stimule également une réponse adaptative qui contribue a éliminer
la menace (Noack et Kolopp-Sarda,2018). Les inflammations aigués guérissent généralement
naturellement ou par traitement, mais peuvent avoir des conséquences graves en cas de destruction

tissulaire significative.(fig10)

* Mastocyte

S Voo .0"\ -~ gonflement
e G807 G
vasodihuﬁ'oq‘ 2 <o = :...'. '-. . < - médiateurs
Hade =

+ *  chimiques

== S

Vaissecau
sanguin

Figure 10 : Schéma des symptomes d’une réaction inflammatoire aigte.

(https://mavink.com/explore/Inflamation-Pulmonaire )
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» L’inflammation chronique

Ce genre d’inflammation résultant souvent d’une inflammation aigu€ (Noack et Kolopp-
Sarda,2018).L’inflammation chronique se distingue par une progression prolongée pouvant
durer plusieurs mois voire des anneées, avec une durée supérieure a Six semaines
(Heymonet,2023).

Pour la mortalité et les maladies associées aux maladies inflammatoires chroniques, il y a peu
d’études ¢épidémiologiques. D’apreés quelques recherches récentes, I’inflammation est
responsable de maladies chroniques graves, parmi les plus courantes a I’échelle mondiale
(Boiche et al., 2019) et (Giquello,2022). C’est pourquoi ’OMS qualifie ces maladies de
maladies non transmissibles (MNT) qui représentent actuellement prés de 63 % des décés a
I’échelle mondiale, soit 37 millions, déja en 2008 (OMS,2013 ; OMS 2022).

3.2.4 Les différents processus inflammatoires
L’interaction des agents pathogeénes avec les membranes cellulaires déclenche la production de

divers messagers inflammatoires, tels que les cytokines pro-inflammatoires, ce qui entraine le
processus inflammatoire (Tableau 6). Parallelement, il y a la production de médiateurs de defense

anti-inflammatoire : ¢’est la réponse immunitaire (Guillot et al., 2011).

Tableau 6 : Quelques médiateurs et marqueurs de processus inflammatoire.

des plaquettes
(PAF)

Les cytokines
(L1, 117,
IL6 ...)

endothéliales

Produisent cellules
phagocytaires(CPA),

cellules NK

par les

Meédiateurs Origine Actions

Histamines Mastocytes, Assure la vasodilatation.
Basophiles,
Eosinophiles et
plaquettes.

Fibrine Présente dans plasma, formé a | Intervient dans la
partir du fibrinogene. formation du caillot

sanguin
Facteur activateur | Plaquettes, neutrophiles, cellules | Assure la vasodilatation

et augmente 1’adhésivité
de la paroi vasculaire.
Médiateurs ~ chimiques
agissent comme des

messagers moléculaires
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Protéines APP | Production au niveau Une augmentation de ces
(protéines de la | Hépatique protéines provoque une
phases modification
aigues)exemple la d’hémostasie et des

CRP Iésions tissulaires.

> Les cytokines : sont des protéines de petite taille qui facilitent les échanges entre les
cellules et sont divisées en deux catégories : les cytokines pro-inflammatoires (IL-1,1L-6)
et les cytokines anti-inflammatoires (IL-10). Les cytokines entrainent la production de
médiateurs lipidiques, d’enzymes protéolytiques, de radicaux libres et d’autres facteurs
directement impliqués dans les effets néfastes observés. Ainsi, ces cytokines sont utilisees
pour transmettre les diverses informations liées a I’inflammation et stimuler les ressources
de déefense, y compris les cellules de I’'immunité (Tracey,2007 ; Degos et al.,2009).

> Les prostanoides (prostaglandines, prostacyclines et thromboxanes) : sont des

composés dérivent du métabolisme de 1’acide arachidonique (AA), qui ont un effet

homéostatique. Le PGE2, le PGI2, le PGF2, le PGD2 et le TXA2 sont les principaux

prostanoides.
La biosynthese de ces divers prostanoides est principalement realisée par deux isoenzymes : les
cyclooxygénases COX-1 et COX-2. La synthése des prostaglandines est majoritairement assurée
par la COX-1 qui est I’enzyme principale, tandis que la COX-2 n’est pas exprimée dans des
conditions homéostatiques normales (état basal). Elle est activée par des stimuli inflammatoires et
agit en coopération avec la COX-1 dans les cellules inflammatoires (Jouzeau et al., 2004 ; Traoré
et al.,2019).
Ces prostaglandines sont impliquées dans la douleur, la fievre et I’inflammation. Un signal de
danger émis par des récepteurs appelés PRR (pour « Pattern Recognition Receptors ») et des
molécules appelées PAMP (pour « Pathog en Associated Molecular Patterns ») présents au niveau
des microorganismes, pathogenes ou non, déclenche la réponse immunitaire innée. Les cellules
immunitaires, notamment les neutrophiles, les monocytes et les macrophages tissulaires, sont
principalement impliquées. La réponse immunitaire adaptative, quant a elle, active les
lymphocytes pour lutter contre les agents infectieux. Ainsi, les cellules immunitaires peuvent étre
définies comme I’ensemble des cellules participant a la reconnaissance et a la défense de

I’organisme (Traoré et al., 2019).
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3.2.5 Les Pathologies d’inflammation

Les maladies inflammatoires englobent divers troubles cliniques qui se caractérise par des
réactions inflammatoires anormales (une inflammation chronique) (Ahmed, 2011). Des maladies
humaines telles que le cancer, le diabéte, les maladies cardiovasculaires, 1’athérosclérose, les
maladies pulmonaires, I’asthme, la polyarthrite rhumatoide, 1’ostéoporose, les maladies
neurodégénératives, la maladie d’Alzheimer et les maladies intestinales inflammatoires sont
largement influencées par des processus inflammatoires (Kada,2018).

Les maladies inflammatoires peuvent étre classées en deux catégories :

> Les maladies auto-inflammatoires : Les affections auto-inflammatoires trés rares qui
affectent principalement les enfants : ces affections, parfois liées a un dysfonctionnement
génétique, sont le résultat d’une sécrétion excessive de substances inflammatoires.

» Les maladies auto-immunes avec des maladies auto-immunes systémiques, avec des
atteintes de plusieurs organes, comme la polyarthrite rhumatoide, ainsi que des affections
auto-immunes specifiques qui affectent un seul organe, comme le diabete de type 1.

Ces pathologies se caracterise par une forte influence par des cytokines pro-inflammatoires qui
amplifient la réponse inflammatoire en augmentant la néo vascularisation, L’hyper prolifération
cellulaire et la degradation tissulaire (Noack et Kolopp-Sarda, 2018). Le maintien des cellules
inflammatoires sur le site inflammatoire est favorisé par la production de cytokines et de
chimiokines dans diverses maladies chroniques comme la polyarthryte rhumatoide, le psoriasis et
les maladies chroniques de I’intestin (Kada, 2018).

Selon le lien de I’inflammation a la pathologie on peut classer les pathologies inflammatoires en
trois types (tableau 7) :

Tableau 7 : Exemples de maladies liées a I’inflammation (Ferradji, 2018).

Des troubles pour lesquels I’inflammation joue un réle pathogene majeur

-Asthme -Polyarthrite rhumatoide
- Artériosclérose -Arthrose
-Goutte -Thyroidite d’Hashimoto

-Maladie d’Alzheimer Lupus érythémateux dissémine  -Eczéma Maladie de Crohn

Maladies infectieuses dans lesquelles I’inflammation contribue & la pathologie

-Hépatite C -Tuberculose

-Dysenterie bactérienne

Maladies d’origines variées dans lesquelles la fibrose post-inflammatoire est la

principale cause de la pathologie.
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-Fibrose pulmonaire idiopathique - Bilharziose
-Cirrhose hépatique poste virale ou alcoolique -Rejet d’allogreffe chronique

3.2.6 Les traitements de I’inflammation

Il est trés difficile de trouver un traitement efficace pour I’inflammation, car il y a plusieurs voies
métaboliques impliquées dans ce phénoméne. Cependant, des recherches indiquent que ces
maladies peuvent étre traitées par des anti-inflammatoires, méme si ces médicaments ont des effets
indésirables importants.

Les anti-inflammatoires sont principalement devisé en deux grandes catégories : les anti-
inflammatoires synthétiques de type anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) et stéroidiens
(AIS) ou corticoides, ainsi que les anti-inflammatoires naturels a base de plantes.

3.2.7 Les anti-inflammatoires de synthese

Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS)

Comprennent différents types de synthése de structure non stéroidienne, contrairement aux
glucocorticoides (Muster, 2005). 11 s’agit de médicaments pour les symptdmes qui peuvent lutter
contre le processus inflammatoire, peu importe la cause (mécanisme, chimique, infectieuse,
immunologique), et ils sont tres efficaces pour soulager la douleur et I’inflammation. En raison de
leurs proprietés, les AINS sont parmi les médicaments les plus utilisés dans le monde (4,5 % de la
consommation médicamenteuse dans les pays industrialisés) (Taiba et al., 2017).

Toutefois, ils sont réputés pour leur nombreux effets secondaires, tels que des saignements gastro-
intestinaux, des effets secondaires cardiovasculaires et des effets nefastes sur la santé des reins
(Wongrakpanich et al., 2018).

» Mécanisme d’action

Lorsque I'inflammation survient, les phospholipases A2 sont activées, convertissant les
phospholipides membranaires en acide arachidonique, lequel est transformé en prostaglandines
(PG) par la cyclo-oxygénase (COX) (Neant, 2017). Les AINS inhibent la cyclo-oxygénase,
réduisant ainsi la production de prostaglandines et atténuant I’inflammation. Cette inhibition
enzymatique a des effets bénéfiques en thérapie, notamment des propriétés anti-inflammatoires et
analgésiques. Toutefois, les AINS peuvent provoquer des ulcéres gastriques en inhibant la
production de prostaglandines protectrices pour la muqueuse gastrique. Les ulcéres
gastroduodenaux et les saignements digestifs sont principalement liés a I’inhibition de la COX-1.
Les AINS sélectifs pour la COX-2 offrent des effets anti-inflammatoires et analgésiques similaires,
mais avec moins de complications digestives lorsqu’ils sont utilisés aux doses recommandées

(Heymonet, 2023).
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> Effets secondaires

Les effets secondaires des ANIS peuvent résulter de I’inhibition de la synthése des prostaglandines
ou d’une déviation du métabolisme de ’acide arachidonique vers la voie de la lipo-oxygénase.
-Effets gastroduodénaux : Les prostaglandines protegent la muqueuse gastrique en augmentant
la production de mucus, en augmentant la perfusion sanguine gastrique et en diminuant la
production de radicaux libres, 1’utilisation prolongé d’AINS, peut provoquer des symptomes de
dyspepsie et d’ulceres gastroduodénaux.

-Effets sur le rein : Des problémes réno-vasculaires peuvent survenir tels que les cedémes dus a
la rétention d’hydrosode, et une oligurie causée par une insuffisance rénale sévere (Annick, 2018).
-Effets cutanés :_Dermatite exfoliatrice, syndrome de Stevens-Johnson et de Lyell. Diverses
éruptions cutanées, I'urticaire, la sensibilisation a la lumiere (En particulier avec I’application du
kétoprofene sur la peau) (Sivry, 2014).

-Effets Cardiovasculaires : Réduction de I’efficacité des traitements antihypertenseur, crise
hypertensive, insuffisance cardiaque congestive, risque de thrombose artériel (En cas de prise

prolongée ou a dose élevée) (Gungormez, 2015).

Les anti-inflammatoires steroidiennes (AIS)

Les glucocorticoides, également appeler anti-inflammatoires stéroidiens, sont des dérives
synthétiques de la cortisone, produite naturellement par les glandes surrénales. Ils possedent des
propriétés anti-inflammatoires puissantes, ainsi que des traitements immuno-modulateurs et
antiallergiques (Heymonet, 2023). Tous ont une influence hormonale sur les métabolismes
(glucidique, protidique, lipidique en particulier) et ils provoquent la relaxation des surrénales grace
a un mécanisme de freination hypothalamo-hypophysaire (Muster, 2005).

Les glucocorticoides, a la difference des anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), ont la
capacité d’inhiber toutes les phases de la réaction inflammatoire. En agissant directement sur les
vaisseaux sanguins, ils réduisent les processus d’inflammation vasculaire. Leur action
antiproliférative sur les histiocytes-monocytes-macrophages de tous les types, les lymphocytes, les
plasmocytes, les fibroblastes et les polynucléaires neutrophiles inhibe les processus cellulaires
précoces et tardifs de I’inflammation (Muster,2005).

» Mécanisme d’action

Les glucocorticoides agissent principalement par des mécanismes génomiques (transcriptionnels),
caracterisés par I’activation (transactivation) ou I’inhibition (trans-répression) de divers genes
cibles (Mekenza et Medjmedj,2018). Les cellules impliquées dans I’immunité innée

(macrophages, polynucléaires, mastocytes), I'immunité adaptative (lymphocytes) et
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d’autres cellules (fibroblastes, cellules épithéliales et endothéliales) sont responsables de ces
actions (Muster,2005).

Les protéines de transport, a savoir la transcortine et I’albumine, transportent les glucocorticoides.
Ils se diffusent a travers les membranes cellulaires pour se fixer dans lecytoplasme sur un récepteur
particulier de la superfamille des récepteurs aux stéroides, ils s’attachent a un certain récepteur de
la superfamille des récepteurs aux stéroides.

Une fois que le glucocorticoide est fixé, le complexe glucocorticoide-récepteur se déplace vers le
noyau et agit directement sur I’ADN en se fixant sur des séquences spécifiques appelées GRE
(Glucocorticoid response element), ce qui permet de réguler (activer ouinhiber) la transcription
des geénes cibles(Heymonet,2023). Ainsi, une protéine, la lipocortine, sera synthétisée, ce qui
entrainera une inhibition de la phospholipase A2, ce qui diminuera la libération d’acide
arachidonique a partir des phospholipides membranaires et donc laproduction des médiateurs de
I’inflammation, les prostaglandines et les leucotrienes. Les glucocorticoides réduisent aussi la
production d’un certain nombre de protéines essentielles aux processus inflammatoires, telles que
les interleukines et d’autres cytokines, la phospholipase A2 et la cyclooxygénase 2 (Lullmann et
al.,2016). L’efficacité des corticoides réside également dans leur capacité a réguler les processus
d’activation et de survie cellulaire (Apoptose), ce qui explique leur efficacité cytostatique dans
certaines maladies hématogenes (Muster,2015).

» Effets secondaires

Les glucocorticoides, méme a fortes doses, n’ont presque aucun effet secondaire lors d’une
administration a courte terme, mais leur utilisation prolongée entraine des infections accrues et des
perturbations métaboliques. Un excés d’activité glucocorticoide entraine : Une augmentation de la
production de néoglucogenése et convertissent le glucose en triglycérides sous I'influence de
I’insuline (Dépot adipeux : visage lunaire et épaississement du tronc), et en cas d’une Sécrétion
d’insuline insuffisante, on observe un « diabéte stéroidien » (Muster,2005).

Une diminution de la dégradation des protéines entrainant une diminution des muscles
squelettiques, une ostéoporose, un retard de croissance chez I’enfant et une atrophie de la peau. La
rétention d’eau et de sodium, I’augmentation de la pression artérielle, la formation d’cedémes et la
perte de potassium avec risque d’hypokaliémie sont des effets de ’activité minéralo- corticoide du

cortisol (Muster, 2005).

Les anti-inflammatoires d’origine végétales

Les anti-inflammatoires naturels ou végétaux désignent ceux qui se trouvent naturellement et qui
ne sont des composés non modifiés chimiquement apres 1’extraction. Les plantes contiennent de

nombreux métabolites secondaires bioactifs, tels que les polyphénols, les flavonoides, les stérols,
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les terpénoides, les alcaloides, les coumarines, les terpenes, etc., qui conferent une activité anti-
inflammatoire (Trabsa,2015).

Les polyphénols, les flavonoides et les terpénoides agissent a des différentes cibles. Ces agents
actifs ont la capacité d’influencer différents niveaux de la réponse inflammatoire en inhibant le
métabolisme de I’acide arachidonique ou en bloquant les enzymes cyclooxygénase et
lipoxygénase. La synthése des cytokines pro-inflammatoires, 1’expression des molécules
d’adhésion, I’activation du facteur nucléaire kappa-B et la production des especes oxygénées
réactives sont des mécanismes de transduction du signal impliqués dans ’activation des cellules
inflammatoires (Trabsa, 2015).

De nombreuses études in vitro et in vivo ont démontré I’efficacité de ces substances naturelles, ce
qui encourage I’exploration des plantes utilisées en pharmacopée traditionnelle pour traiter les

inflammations, ouvrant ainsi la voie a la découverte de nouvelles molécules thérapeutiques

(Tableau 8).

Tableau 8 : Exemples de plantes médicinales a activités anti-inflammatoires(Haioun et

al. ,2015)
Nom scientifique Partie Nom commun | Utilisation
Famille utilisée

Zingiber Rhizome | Gingembre Arthrose,migraine, douleurs

officinale Zingiberaceae rhumatismales

Helleborus Racines | Lenten-rose Oedemes, douleurs

orientalis Ranunculaceae rhumatismales

Urtica dioica Urticaceae Feuilles. | Ortie Rhinite allergique,eczéma,

Racines goutte,douleursrhumatismal

es

Curcumalonga | Zingiberaceae | Rhizome | Curcuma Douleursrhumatismales, lup
us
systémique,psoriasis, infecti
ons rénales

Nerium oleander | Apocynaceae Fleure Laurier rose Douleurs, mauxde téte.

L.

Harpagophytum Tubercul | Griffe du Arthrose,lombalgie,neuvralg

procumbens Pédaliacées e Diable ie, mauxde téte, fievre.

Rhododendron Feuilles | Rhododendron Oedémes, états grippaux,

ponticum L. Ericaceae Pontique mal de dents.
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Juglans regia L. | Juglandaceae Feuilles, | Noyer Douleursrhumatismales, fiev

Fruits Commun re, eczéma,Malaria
Oenothera Onagraceae Graines | Onagre Douleursrhumatismales.
biennis Bisannuelle
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———————————————————————————————————————————————— Partie expérimentale

Notre étude a été réalisée au sein du laboratoire d’ Alimentation (fig 11.a) et de Biochimie médicale
(fig 11.b) de I’Ecole Nationale Supérieur Vétérinaire (ENSV) d’Alger.

L’objectif de notre étude est de réaliser des activités biologiques in vitro sur une plante qui possede
des vertus pharmacologiques. La plante choisie pour notre étude est le gingembre officinal qui
existe sous deux forme au niveau du marché local, sous forme poudre et sous forme de racine
séches.

Apres avoir préparé les extraits aqueux, un screening photochimique puis les activités antioxydante
et anti-inflammatoire in vitro, ont été réalisés.

Figure 11 : Laboratoire de biochimie (a) et laboratoire d’alimentation (b).

41MATERIELS

4.1.1 Réactifs vegétales

La plante étudiee est le gingembre officinal, acheté au niveau du marché local. Il se vendus sous

deux forme :

e Le Gingembre Officinal Poudre (GOP) ; figure 12 (a)
e Le Gingembre Officinal Racines Séches (GORS) ; figure 12(b)

Figure 12 : Gingembre Officinal Poudre (GOP) (a) Gingembre Officinal Racines Seches
(GORS) (b)
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4.1.2. Appareillages, verreries et réactifs

Les mateériels, appareillages et verrerie utilisés au cours de ce travail sont représentés sur les

tableaux 9. Les Réactifs chimiques utilisé au cour de 1I’expérimentation pour chaque activité, sont

représentés sur le tableau 10.

Tableau 9 : Appareillages et verrerie utilisés au cour de I’expérimentation

Appareillages Verrerie
« Bain marie * Bécher
» Etuve universel * Pince
« Spectrophotometres s uv-visible (WPA) * Portoir
« Agitateur magnétique « Cuve pour spectrophotométre
» Centrifugeuse * Spatule
» Balance (KERN 770) * Fiole
* Micropipette * Eprouvette
* Chronomeétre * Tamis

*Tubes a essai

Tableau 10 : Réactifs chimiques utilisé au cour de ’expérimentation

Reéactifs

Screening phytochimique

Alcool chlorhydrique
(éthanol  96%, eau
distillée, HCI)

Alcool isoamylique
Coupeaux de Mg
FeCl3 5%

Reéactif de Stiasny
KOH en pastille
H2S04 10%

Reactif de
Dragendorff

Ethanol 98 %

KOH 10%

HCL 10%

Alcool éthylique
NaOH (1N)

Liqueur de Fehling

Activité antioxydante Activité anti-inflammatoire

o Sérum bovine

e Méthanol (SIGMA) Albumine (BSA)1%

e DPPH-H (2,2- o Phosphate buffer
diphényl-1- saline
picrylhydrazil)
(SIGMA)

e FEaudistillé

e Acide ascorbique
(Vit C)

e Béta carotene (BC)
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4.2. Méthodes

4.2.1. Broyage des racines de Gingembre Officinal Racines Séches (GORS)
A T’aide d’un broyeur a lames, le Gingembre Officinal Racines Séches (GORS) a été broyer afin
d’obtenir une poudre fine (fig. 13).

Figure 13 : Poudre de Gingembre Officinal Racines Séches (GORS) apreés broyage.

4.2.2. Conservation et étiquetage

La poudre obtenue apres broyage de GORS a été placée dans des bocaux en verre. Les bocaux ont
¢été étiquetés et conservés dans un lieu sec et a I’obscurité jusqu’au moment de leurs utilisations.
4.2.3. Preparation de I’extrait aqueux du Zingiber officinale

Introduire 50g de poudre de GORS dans un bécher. Ajouter 500 ml d’eau distillée, et laisser
macerer pendant 24 heures a I’abri de la lumiére (fig. 14, a).Proceder a une filtration du macérat

a I’aide d’un tamis et du papier filtre, pour récupérer la fraction liquide. Incuber cette solution
dans I’étuve a 40°C (fig. 14, b et ¢). Aprés une semaine, on obtient une poudre : ¢’est « ’extrait

aqueux ». Cet extrait a été stocké a 0-4°C pour une utilisation ultérieure (fig. 14, d).
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Figure 14 : Préparation de I’extrait aqueux de GOP et GORS.

4.2.4. Screening phytochimique

L’étude photochimique permet de mettre en évidence la présence de quelques composes
chimiques tels que les Flavonoides, les alcaloides et les Glucosides, dans notre plante.
4.2.4.1. Préparation de I’infusé

( )

Etape 1 « Ajouter 100 ml d’eau distillée bouillante sur 10g de poudre
p de GOP et GORS. Laisser mélager 15min.

\ J

[ )
Etape 2 « Filtrer le mélange et récupérer le filtrat.

& J

( Y

* Rincer avec I'eau distillée chaude jusqu’a obtention de 100ml

Etape 3 de filtrat.

\ J

4.2.4.2. La mise en évidence des composés de Zingiber officinale
Le tableau 11, ci-apres, présente le protocole des tests phytochimiques selon selon Koane et al.,2012.

Tests Protocole
Les

5 ml d’infusé + 5 ml d’alcool chlorhydrique + quelques coupeaux de Mg + 1 ml

flavonoides d’alcool iso-amyligue.

Les leuco- 5 ml d’infusé + 4 ml d’alcool chlorhydrique Chauffage dans un bain mari a 50C°.
anthocyanes

Les Dans un tube a essai on met 10 ml d’infusé :

saponines

Agitation pendant (15s) ; laisser reposer pendant 15 min ; mesure la hauteur de I
mousse.
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Les tanins 5 ml d’infusé + quelques gouttes de FeCI3 (5%).
Les  tanins . . o i
. 15 ml d’infusé+ 7 ml réactif de Stiasny.
catechiques TS
Tanins 5 ml d’infusé + 29 KOH + quelques gouttes de FeCI3.
galliques ]
TIEStI id des Préparation d’un mélange de 10 g de poudre dans 50 ml de H2SO4 a 10% ; laisse
alcaloldes pendant 24h (la macération);Filtration ; ajout de I’eau distillée jusqu’a I’obtention de 5
ml de filtrat.
Prélever 1 ml de filtrat + 5 gouttes de réactif de Dragendorff.
Coumarines | Préparation d’une décoction :
29 de poudre + 20 ml d’éthanol 98 % ; porter a ébullition pendant 15min ;
Filtration ; 3 ml de filtrat + 10 gouttes deKOH 10% + quelques gouttes de HCI 10%.
:?ts)regumones 1 g de poudre + 30 ml d’alcool éthylique pendant 24h ; filtration ; ajoute quelques

gouttes de NaOH (1N) sur le filtrat.

Lesglucosides

2 g de poudre + quelques gouttes de H2SOA4.

Test de
I’amidon

1 g de poudre & macérer dans 30 ml d’eau distillée pendant 1h; filtration ; ajoute |
quelques gouttes de liqueur de Fehling.

Tableau 11 : Protocole des tests phytochimiques.
4.2 .5Evaluation des activités biologiques de GOP

4.3.1L’activité antioxydante

Principe du piégeage par le DPPH

Le DPPH est généralement le substrat le plus utilisé pour 1’évaluation rapide et directe de

I’activité anti-oxydante en raison de sa stabilité en forme radicale libre et la simplicité de

I’analyse. Il absorbe dans le visible a la longueur d’onde de 515 a 520 nm (Bozin et al., 2008) :

vioLey YELLOW

Figure 15: Détermination de l'activité d'un antioxydant par le test DPPH.

(https://www.biophavn.com/2021/04/khao-sat-kha-nang-bat-goc-tu-do-dpph.html )

Cette méthode est basée sur la mesure de la capacité des antioxydants a piéger le radical DPPH?°.
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Ce dernier de couleur violette se réduit en DPPH de couleur jaune en capant un atome d’hydrogéne.
L’activité antioxydante in vitro a été évaluée par la mesure du pouvoir de piégeage du radical
DPPH selon la méthode décrite par Burits et Bucar en 2000 ou Iml de la solution d’extrait aqueux
testée a différentes concentrations qui sont mélangées avec une solution méthanolique de DPPH.
Apres une période d’incubation de 30 minutes a température ambiante, I’absorbance est mesuré a
la longueur d’onde de 517 nm.

L'inhibition du radical libre DPPH par I’acide ascorbique (vitamine C), la béta caroténe et le BHT
ont été également analysée a la méme concentration pour faire la comparaison.

Tous les essais ont été effectués en triplicata afin de vérifier la reproductibilité.

4.3.2. Préparation des différentes solutions méres

v’ Préparation de la solution du DPPH :

smg | > 100 ml de méthanol

v’ Préparation de la solution de la Vit C :

20 mg > 100 ml de méthanol

v’ Préparation de la solution de BC (Béta caroténe) :

20 mg > 100 ml de méthanol

v’ Préparation des solutions de GOP et GORS :

1g "> 100 ml dcau distillée

La préparation des solutions meres de GOP et GORS ont subi plusieurs dilutions afin d’obtenir

des résultats meilleurs.

4.3.3Préparation de la gamme de dilution

-On prépare une gamme de dilution pour chaque substance en triplicate.
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- On ajoute a chaque tube, qui contient 1ml de solution, 1ml de DPPH.

-On met les tubes a I’obscurité pendant 30min a température ambiante.

- La lecture est effectuée par la mesure de I’absorbance & 517 nm par spectrophotométre, en
utilisant des cuves en quartz de 2 ml.

-Pour chaque dilution, on prépare un blanc: 1ml méthanol (pour le calibrage de
spectrophotometre)

-L’absorbance a été mesuré dans les mémes conditions que les échantillons et pour chaque

concentration.

Figure 16 : Aspect de la solution de I’extrait de gingembre avec la DPPH.

4.4. Expression des résultats
Le pourcentage d’inhibition du DPPH (1%) est calculé par la formule suivante :
%]I=100-[(Abs test-Abs Blanc)*100/ Abs control]
Avec:

%11 : Taux d’inhibition.

OO DOCDOro0 : Absorbance a la longueur d'onde de 517 nm de la solution DPPH.

OO0 D000 - Absorbance a la longueur d'onde de 517 nm de la solution méthanol

C00 OO0 Absorbance a 517 nm de I'échantillon/standard.
Détermination d’IC50 : Ce parameétre est défini comme la concentration d’antioxydant requise
pour diminuer la concentration initiale de 50%, il est inversement lié a la capacité antioxydante.
L’IC 50% est calculé a partir de la droite de régression tracer dans le nuage de points qui représente
le mieux la distribution a deux caractéres étudiée, 1’absorbance en fonction de la concentration en
extrait de GOP et GORS.
4.4.1. L’activité anti inflammatoire
Pour étudier la capacité de l'activité anti-inflammatoire de GOP et GORS, un test d'inhibition de
la dénaturation de l'albumine a été réalise, le protocole détaillé donné par (Rohini Pungle et
al.,2018) a éte utilisé.
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v Préparation de la solution mere de I’extrait de GOP et GORS

Partie expérimentale

0.1 g d’extrait aqueux + 10ml d’eau distillé

v Préparation des concentrations des extraits

Concentration de | Le volume prélevé de la Le volume de I’eau
I’extrait solution mere distillée

50 pg/l 25 pl 5mil

100 pg/l 50 pl 5mil

200 pg/l 100 pl 5ml

500 pg/l 250 ul 4 ml

v" Préparation de laBSA 4 1%

1 g de BSA +100ml d’eau distillé

v Préparation de la solution tampon

1 g de BSA + 100ml d’eau distillé

v Préparation du tampon phosphate (Ph 5 a 8)

9,469 de sodium phosphate disodique + 1000mL d’eau distillé

v Préparations des concentrations du diclofénac

Concentration de médicament | Le volume a prélevé de la | Le volume de Ieau
(diclofénac) solution mere (50mg/ml) distillée

100 pg/ml 100 pl 5mil

200 pg/ml 200 ul 5mil

500 pg/ml 500 ul 5 ml
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Protocole d’inhibition de la dénaturation des protéines
Préparation des solutions

Solution d’essai Solution controle test Solution standard test

(0,5 ml) (0,5 ml) (0,5 ml)

-045 ml de la solution |-045 ml de Ila solution | -0,45 ml de la solution
aqueuse de Bovine Sérum | aqueuse de BSA 1 %. aqueuse de BSA 1 %.

Albumine (BSA) 1 %.
-0,05 ml de la solution de

-0,05 ml d’extrait avec les -0,05 ml d’eau distillé. standard Diclofénac Sodium

différentes concentrations. avec les différentes
concentrations.

Ajout de 2,5ml de la solution phosphate buffer saline (pH 6,4) aux solutions.

Incubation des échantillons a 37 © C pendant 20 min, ensuite la température était
augmentée pour garder les échantillons a 57° C pendant 20 min.

Les mélanges réactionnels ont été refroidis a température ambiante et la turbidité a été
mesurée par spectrophotométrie a 660 nm

v' Expression des résultats

Le pourcentage d'inhibition de la dénaturation des protéines a été calculé comme suit :
% inhibition= [{Abs de contrdle- Abs de I’échantillon} /Abs de contréle] x100
Ou:
e Abs de contréle : est I'absorbance de la fraction d'aloumine sérique bovine.
e Abs de I'échantillon : est I'absorbance de la fraction d'albumine sérique bovine avec

extrait/étalon.

Remarque : L'expérience a été réalisée en triple. Le diclofénac a été utilisé comme étalon
comparatif.
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4.3. Résultats et discussion

4.3.1. Screening phytochimiques_
Le tableau 12, ci-apres, présente les résultats des tests de screening phytochimique

Tableau 12 : Résultats des tests de screening phytochimique.

Tests Résultats attendus Résultats obtenus
GORS GOP
Les
Flavonoides |[-Rouge cerise pour les Flavonoides
(at)

-Orange pour les Flavones (b+)

-rouge violacée pour les Flavanones

(ct)

Test positif pour | Test négatif(-)
les flavones (+)

Les Leuco- | Apparition d’une coloration rouge
anthocyanes | cerise

Test négatif(-)

L es Persistance de mousse a 1cm

Saponines

Test négatif(-) Test négatif(-)
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Les tanins

Obtention d’une
noire

coloration bleue

Test négatif(-)

Les Tanins
catéchiques

Apparition d’une coloration rouge

Test négatif(-)

Test négatif(-)

Tanins Obtention d’une coloration bleue
galliques foncée
Test négatif(-) Test négatif(-)
Test des | Formation d’un  précipité  rouge
alcaloides orangé

Test positif(++)

Test positif(++)
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Apparition d’un trouble

Coumarines

Test négatif(-) Test négatif(-)
les quinones | Obtention d’une coloration rouge
libres

Test négatif(-)

les Apparition d’une coloration rouge
Glucosides brique

Test positif(++) Test négatif(-)
Test de | Apparition d’une coloration bleue
I’amidon violacée

Test négatif(-)

Test positif(+)

+++ : Fortement présent / ++ : Moyennement present /+ : Faiblement présent / - : Test négatif

Apres la comparaison entre le GORS et le GOP, plusieurs observations ont été faites :

-le GORS est riche en flavonoides (les Flavones) et en alcaloides (Tableau 12). De plus, une

présence significative de glucosides a été enregistrée. Par contre, le GOP est dépourvu en
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Saponines, tanins, Tanins catéchiques, Tanins galliques ,Coumarines, quinones libres et 1’amidon.
-En revanche, le GOP montre la présence d'amidon et d'alcaloides et I'absence de tous autres
metabolites secondaires mentionnés.

Apres cette comparaison et en observant les différences entre les deux types de gingembre, il y a
une suspicion que le gingembre commercialisé pourrait étre mélangé avec de la I’amidon, surtout
que le test d'amidon s’est avéré positif.

Les tanins, connus pour leurs propriétés antiseptiques, antibactériennes et antifongiques sont
clairement démontrés dans le traitement des diarrhées infectieuses et de dermatites. Les tanins
possedent également une forte activité antioxydants, agissant comme d'excellents piéges a
radicaux libres et inhibant la formation de radicaux peroxydés (Wichtl et Anton ,2003).

Notre étude indique qu'il n'y a pas de tanins présents dans le GOP et GORS, ce qui explique
I'absence de propriétes antiseptiques, antibacteriennes et antifongiques. C'est pourquoi I'apparition
de champignons dans I'extrait aqueux de gingembre est observée aprés un mois de stockage
(fig.17.)

Figure 17 : Apparition de champignons dans l'extrait aqueux de gingembre apres un mois de
stockage.
Le GORS, semble contenir des flavonoides. Ces composés sont principalement reconnus pour leur
réle "veinoactif”, c'est-a-dire qu'ils diminuent la perméabilité des capillaires sanguins et renforcent
leur résistance. Les résultats de Benarba et al., 2015, montrent que les flavonoides possédent des
effets thérapeutiques contre plusieurs maladies comme la toux, la grippe, la fiévre, 1’asthme,

I’hypertension et les intoxications.

4.3.2Evaluation in vitro de I’activité anti-oxydante de GOP

Les résultats de I’activité antioxydante obtenus avec I’extrait aqueux de GOP, sont représentés sur

le tableau 13 et figure 18.
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Tableau 13 : Tableau qui exprime les différents IC50 (BC, Vit C, BHT, le gingembre GOP).

Echantillon IC 50% (mg/ml)
Vit C 0.091 mg/mi
BHT 0.061 mg/mi
BC 0.16 mg/ml
GOP 29.14 mg/ml
35
30
29,14
25 —
€. -
E
Q15 —
Q
10
5
0,091 0,061 0,16
O — - e ——————
Vit C BHT Béta Caroténe Gingembre GOP

Figure 18 : Histogramme des 1C50 exprimé en mg/ml.

Les résultats obtenus (Fig. 18) illustrent I’efficacité de ’extrait aqueux de GOP a piéger le radical
DPPH. La concentration inhibitrice 50 % est : 29.14 mg/ml.

La concentration inhibitrice de GOP était de 29.14 mg/ml largement supérieurs a celle de la
vitamine C (0.091 mg/ml), de la BHT (0.061 mg/ml) et de la bétacarotene (BC) (0.16mg/ml).
L'IC50 est inversement proportionnelle a la capacité antioxydante de I'extrait, car elle représente
la quantité d'antioxydants dans la plante étudiée nécessaire pour réduire la concentration de
radicaux libres de 50 %. Ainsi, plus la valeur 1C50 est faible, plus l'activité antioxydante de l'extrait
est élevée (Barkat et al., 2011).

Pour l'extrait aqueux de GOP, on observe une valeur d'IC50 tres élevée, indiquant une activité
antioxydante tres faible ou inexistant.

Pour la Vit C, BHT et BC ; Malgré les faibles valeurs d’IC50 remarquées pour la Vit C (0.091
mg/ml), BHT (0.061 mg/ml) et le BC (0.16 mg/ml), on constate une forte activité anti-oxydante

de ces derniers donc un fort pouvoir de piégeage du radical DPPH.
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Les travaux de (Djemai et al., 2009) ont démontré que l'acide ascorbique posséde une excellente
activité antioxydante contre le DPPH, ce qui correspond parfaitement a nos propres résultats.
Selon (Kelly et al., 2002), la capacité antioxydante est probablement due a la présence de composés
phénoliques dans la plante, des antioxydants, capables de piéger les espéces radicalaires et les
formes réactives de I'oxygene. Cela concorde avec notre analyse phytochimique préliminaire, qui
a révélé I’absence de polyphénols, de flavonoides, de tanins et de sucres réducteurs. Ces
composants possedent plusieurs propriétés biologiques importantes, pouvant étre liées aux effets
antioxydant c’est pour cette raison on peut dire que I’effet antioxydant de notre extrait a un effet
antioxydant avec une forte quantité de GOP.
De plus, il a été proposé que la teneur de composés phénoliques présents dans les matiéres
végétales est directement liée a leurs a leurs activités antioxydantes. Il est considéré que l'activité
antioxydante des composes phénoliques est due a leur fort potentiel d'oxydo-réduction, qui leur
permet d'agir comme des agents réducteurs, donneurs d’hydrogeéne, et des désactivateurs d'oxygene
singulet (Miguel, 2012).
4.3.2. Evaluation in vitro de Iactivité anti-inflammatoire de gingembre GOP
Dans notre étude, I’effet anti-inflammatoire in vitro de I’extrait aqueux de la plante étudiée est
déterminé en utilisant le test d’inhibition de la dénaturation de la BSA ; I’activité observée était
importante (tab. 14).

Tableau 14 : Tableau qui exprime les differents % de Diclofénac sodique et GOP a différentes

concentrations.

Concentrations Diclofénac Gingembre (GOP)
sodique

100 pg/ml 93.90 % 95.70 %

200 pg/ml 93.41 % 95.27 %

500 pg/ml 93.55 % 96.59 %
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37,00 96,59

96,00 95,70

95,00
94,00 93,90
' 93,41 935
93,00
92,00

91,00

95,27

Moyenne des % d'ihnibition (%)

Diclofénac Gingembre

M 100 pg/ml  ®200 pg/ml 500 pg/ml

Figure 19 : Pourcentage d’inhibition de la dénaturation de la BSA

Cet histogramme (fig. 19) illustre le pourcentage d'inhibition de la dénaturation de la BSA
(albumine sérique bovine) par le diclofénac sodique et le GOP a différentes concentrations (100
pg/ml, 200 pg/ml et 500 pg/ml).

L'inhibition de la dénaturation de la BSA par le diclofénac sodique reste relativement constante
autour de 93,5 % a toutes les concentrations testées. Il n'y a pas de variation significative de
I'efficacité du diclofénac avec I'augmentation de la concentration.

Le GOP montre une inhibition de la dénaturation de la BSA supérieure a celle du diclofénac
sodique a toutes les concentrations. A 100 pg/ml, le pourcentage d'inhibition est de 95,70 %,
Iégerement diminué a 95,27 % a 200 pg/ml, mais augmente a 96,59 % a 500 pg/ml.

Les fortes doses d'anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), comme le diclofénac sodique,
altérent la réponse inflammatoire en inhibant I'activation des neutrophiles et d'autres cellules
inflammatoires, ce qui empéche la production d'enzymes telles que la collagénase et I'élastase
(Ahmad et al., 2013).

L'inflammation est un symptéme courant de nombreuses maladies chroniques. Elle représente une
réponse protectrice normale aux lésions tissulaires causées par un traumatisme physique, des
produits chimiques nocifs, ou des agents microbiens. Cette réaction est une tentative du corps pour
éliminer les stimuli nocifs et initier le processus de cicatrisation des tissus. Les plantes médicinales
utilisées en médecine traditionnelle semblent efficaces pour traiter les affections inflammatoires.
Il est bien établi que la dénaturation des protéines tissulaires conduit a des maladies inflammatoires

et arthritiques (Basyal et al., 2021)
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La dénaturation des protéines est provoquée par divers stress externes tels que des composés
acides ou basiques forts, des sels inorganiques concentrés, des solvants organiques, ou la chaleur.
Ce processus entraine la perte de la structure tertiaire et secondaire des protéines ainsi que de
leur fonction biologique, ce qui peut conduire a la production d'auto-antigénes (Sivaraj,2017)
Nos résultats suggeérent que I’extrait aqueux de gingembre commercial pourrait étre un agent
anti-inflammatoire plus efficace que le diclofénac sodique pour prévenir la dénaturation de
protéines comme la BSA. D'autres études sont nécessaires pour déterminer les mécanismes et les
composants a l'origine de leurs effets anti inflammatoires.

Selon (Basyal et al., 2021), des études récentes ont montré que certains flavonoides exercent leur
activité anti-inflammatoire en modulant I'expression de genes pro-inflammatoires tels que la
cyclooxygénase-2 et le monoxyde d'azote. Grace a ces mécanismes d'action, les flavonoides sont
considérés comme des candidats prometteurs pour les traitements anti-inflammatoires.

Des etudes in vitro menées par (Gonzalez et al., 2010) ont également revelé que des flavonoides
tels que la lutéoline et l'apigenine inhibaient la production de cytokines comme I'IL-4, I'IL-5 et
I'nL-13.

Selon notre analyse phytochimique, qui a révélé I'absence de flavonoides, de tanins et de sucres
réducteurs, nous pouvons conclure que l'activité anti-inflammatoire de GOP est principalement
due a la présence de gingérols, shogaols, huiles essentielles et antioxydants. Ces composés
bioactifs compensent l'absence de certains métabolites secondaires, comme les flavonoides, et

contribuent efficacement, seuls ou en combinaison, a la réduction de l'inflammation.
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-------------------------------------------------------- Conclusion

Au terme de notre étude sur les propriétés biologiques de Zingiber officinale par la méthode de
screening phytochimique, nos résultats ont révélé des différences entre le Gingembre GORS et
GOP, et ont mis en évidence des spécificités importantes dans leurs activités anti-inflammatoires
et antioxydantes.

L’analyse de screening phytochimique de Zingiber officinale, a mis en évidence des différences
notables entre le gingembre GORS et GOP. Le gingembre GOP montre la présence amidon et
alcaloides et I’absence de tous autres métabolites secondaires mentionnés cependant, le gingembre
GORS est riche en flavonoides (les Flavones) et en alcaloides et dépourvus de 1’amidon.

L’¢évaluation des activités biologiques a montré que le Zingiber officinale, sous ses diverses
formes, possede une puissante activité anti-inflammatoire I’inhibition de la dénaturation de la BSA
augmente jusqu’a 96,59 % a 500 pg/ml. Ces résultats confirment le potentiel de Zingiber officinale
en tant qu’agent thérapeutique naturel pour la prévention et le traitement des inflammations.

En revanche, I’activité antioxydante du Zingiber officinale s’est révélée relativement faible (IC50
=29,14). Cela indique que, La capacité antioxydante est probablement attribuable a la présence de
composes phénoliques dans la plante, qui sont des antioxydants capables de neutraliser les espéces
radicalaires et les formes réactives de 1’oxygéne. Cependant, notre analyse phytochimique
préliminaire a révélé 1’absence de polyphénols, de flavonoides, de tanins et de sucres réducteurs,
des composants reconnus pour leurs nombreuses propriétés biologiques importantes, notamment
leur contribution aux effets antioxydants. Par conséquent, ’absence de ces composés dans notre
extrait suggeére que son potentiel antioxydant est inexistant.

Ces observations soulignent I’importance de considérer les différences phytochimiques entre les
diverses formes de Zingiber officinale pour optimiser leur usage thérapeutique. Il devient donc
crucial de choisir la forme de Zingiber officinale la plus appropriée en fonction de I’effet
thérapeutique recherche.

En conclusion, bien que le Zingiber officinale se distingue par ses remarquables propriétés anti-
inflammatoires, son potentiel antioxydant reste limité dans les conditions de notre étude. Les
différences entre le gingembre GORS et GOP doivent étre prises en compte pour maximiser les
bénéfices de cette plante médicinale. Des recherches futures pourraient se concentrer sur
I’optimisation des méthodes d’extraction et de traitement pour améliorer 1’efficacité des composés
bioactifs du Zingiber officinale et explorer davantage son potentiel en tant qu’agent thérapeutique

polyvalent.
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