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Introduction

Depuis son apparition sur terre, I'nomme a entretenu d’étroits rapports avec le monde végétal
afin de traiter et soigner toutes sortes de maladies. En effet, les plantes représentent un
réservoir immense de métabolites secondaires, qui de par leur grande diversité structurale,
constituent la plus grande réserve de substances actives aux différents effets biologiques et

pharmacologiques.

Durant le dernier siécle, les médicaments d’origine chimique ont permis de sauver des
millions de vies humaines mais cette efficacité s’est accompagné de nombreux incidents. Le
meilleur exemple c'est les antibiotiques qui ont longtemps été considérés comme des armes
efficaces pouvant éradiquer toute maladie infectieuse d'origine bactérienne. Toutefois, leur
utilisation abusive a provoqué l'apparition d'une antibiorésistance chez la plupart des

microorganismes.

Selon I'OMS, dans certains pays en voie de développement d'Asie, d'Afrique et d'’Amérique
latine, 80% de la population dépend de la médecine traditionnelle, surtout en milieu rural, du
fait de la proximité et de l'accessibilité de ce type de soins, au co(t abordable et surtout en
raison du manque d‘acces a la médecine moderne de ces populations (Zeggwagh et al, 2013).
La meédecine traditionnelle constitue certainement une part intégrale de la culture de la
population algérienne. En Algeérie, on a longtemps eu recours a la médecine traditionnelle
grace a la richesse et la diversité de sa flore, qui constitue un véritable réservoir
phytogénétique, avec environ 3000 espéces appartenant a plusieurs familles botaniques
(Bouzid et al, 2017).

Selon une enquéte réaliser dans nos régions, Globularia alypum, couramment appelée
"tasselgha™ par les populations locales Algériennes, est parmi les plantes les plus utilisées
traditionnellement pour notamment ses divers effets thérapeutiques (hypoglycémiant, laxatif

et stomachique).

Dans ce contexte s'inscrit le présent travail, dont le but est la mise en évidence des composés
phénoliques de I'extrait hydro-méthanolique de la plante Globularia alypum et I'étude de son

activité antioxydante.



Ce manuscrit est devisé en deux parties:
Une partie bibliographique qui reprendra en revue la phytothérapie et plantes médicinales
dans un premier temps, la présentation botanique de Globularia alypum et ses composants

dans un second temps, et enfin seront présentés le stress oxydant et les antioxydants.

Une partie expérimentale axée sur I'étude phytochimique de Globularia alypum, dont le
principal objectif est de mettre en évidence sa composition en polyphénols totaux et

I'évaluation de son activité antioxydante.



Partie bibliographique




Chapitre 01: La phytothérapie et les

plantes medicinales



I. La phytothérapie

1. Définition

La phytothérapie (du grec « phytos » = plante, et « therapiea » = thérapie) est I’art de soigner
par les plantes. C’est I’utilisation thérapeutique des plantes médicinales ou de leurs extraits

solubles dans 1’eau ou dans 1’alcool (Grosmond, 2012).

Nous pouvons la répartie en trois types de pratiques :

-Une pratique traditionnelle, parfois trés ancienne basée sur I'utilisation des plantes selon les
vertus découvertes empiriquement.

-Une pratique basée sur les avancées et les preuves scientifiques, qui recherchent des
principes actifs extraits des plantes.

-Une pratique de prophylaxie, déja utilisée dans I'antiquité. L’homme est déja phytothérapeute
sans le savoir : c'est notamment le cas dans la cuisine, avec l'usage d’Ail, du Thym, du
Gingembre ou simplement du Thé vert ; une alimentation équilibrée et contenant certains

éléments actifs étant une phytothérapie prophylactique (Clément, 2005).

2. Les avantages de la phytothérapie

Certains de ces avantages sont en relation avec les plantes elles méme nous citons, parmi eux:
-Le degré de la toxicité qui est faible ou absent surtout quand il s’agit de plante comestibles.
-La diversité thérapeutique des plantes : une plante peut traiter plusieurs pathologies par
utilisation des graines, racines, feuilles et fruits.

-Les autres avantages de la phytothérapie sont, par contre liés aux conditions socio-
économiques, a causes de :

-La bonne réputation que se sont forgés les phytothérapeutes tout le long de leur existence.
-La place forte considérable, qu’occupe la phytothérapie dans la culture populaire.

-Le cout des plantes médicinales relativement trés bas et qui rend leur achat accessible
(Bruneton, 1993).

3. La phytothérapie en Algérie

En Algérie, les plantes occupent une place importante dans la médecine traditionnelle, qui
elle-méme est largement employée dans divers domaines de santé. Des publications anciennes
et récentes révélent qu'un grand nombre de plantes médicinales sont utilisées pour le

traitement de nombreuses maladies (Hammiche et Maiza, 2006).



L’ Algérie bénéficie d’un climat trés diversifié, les plantes poussent en abondance dans les
régions cotiéres, montagneuses et également sahariennes. Ces plantes constituent des remédes

naturels potentiels, qui peuvent étre utilisés en traitement curatif et préventif (Beloued, 1998).

Des chiffres recueillis aupres du Centre national du registre de commerce, montrent qu'a la fin
2009, I’ Algérie comptait 1.926 vendeurs spécialisés dans la vente d'herbes médicinales, dont
1.393 sédentaires et 533 ambulants. La capitale en abritait, a elle seule, le plus grand nombre
avec 199 magasins, suivie de la wilaya de Setif (107), Bechar (100) et ElI Oued avec 60
magasins (Mpondo et al, 2012).

Il. Les plantes médicinales

1. L’origine des plantes médicinales

Une définition des plantes médicinales devrait inclure les cas suivants:

-Plantes ou parties de plantes a usage médicinal dans des préparations galéniques (décoction,
infusion, etc.).

-Plantes utilisées pour l'extraction de substances pures soit pour usage médicinal direct ou
pour I'hémisynthése de composés médicinaux (par exemple I'némisynthese d’hormones
sexuelles a partir de la diosgénine obtenue de tubercules de Dioscorea).

-Plantes microscopiques (champignons, actinomycétes) employées pour l'isolement de
produits pharmaceutiques, en particulier dantibiotique. On peut citer l'ergot de seigle
(Claviceps purpurea) ou Streptomyces griseus.

-Aliments, épices et plantes de parfumeries a usage médicinal, comme le gingembre.

-Plantes a fibres, comme le coton, le lin, le jute, utilisées pour la préparation de pansements

chirurgicaux (Sofowora, 2010).

L’utilisation des plantes est trés ancienne, et pendant trés longtemps elle a représenté
pratiquement le seul moyen de soigner, basé sur I’empirisme. Depuis la fin du XIXéme siecle
grace aux progres scientifiques considérables enregistrés (essor de la chimie, technique
d’analyse et I’extraction etc.) la thérapeutique a beaucoup évolué pour arriver a sa forme

actuelle qui utilise certaines plantes comme matiéres premieres (Catier et Roux, 2007).



2. Les aspects préparatoires a I'usage médical
2.1. Les tisanes
Elles résultent de l'action de I'eau sur des parties de plantes séches. On a recours a divers

procédeés de fabrication (infusion, décoction, macération et digestion) (Catier et Roux, 2007).

L’utilisation en phytothérapie vétérinaire des tisanes requiert des concentrations élevées en
matiéres premieres. Un a deux litre d’eau seront nécessaires pour infuser 50 g de plantes
séches pour I’administration chez les bovins adultes, 30 a 50 g pour les chevaux et 5 410 g

pour les veaux et petits ruminants (Labre, 2007).

Une tisane a aussi un intérét lorsque I’on recherche une augmentation de la fréquence des
émissions d’urine, c’est le cas lorsque la maladie en question produit des toxines que 1’on
souhaite éliminer par les urines. Les maladies concernées sont multiples, comme :

- les troubles par déséquilibre des apports alimentaires (acidose, alcalose, exceés d’urée ...),

- les infections toxinogénes (mammites colibacillaires etc...) et les suites d’intoxications.

- les maladies accompagnées de déshydratation comme les diarrhées (Labre, 2007).

2.1.1 L’infusion

On verse I'eau bouillante sur la drogue puis on couvre et apres contacte de 5 a 10 minutes, on
filtre (procédé utilisé pour les parties fragiles: fleurs, feuilles...).

On obtient un infuse (Catier et Roux, 2007).

2.1.2 La décoction

On met la drogue dans I'eau froide puis on fait bouiller 5 a 10 minutes. On couvre 5 minutes,
puis on filtre. Cette technique est employée pour les parties dures de la plante (bois, écorce,
racine, rhizome...).

On obtient un décocté (Catier et Roux, 2007).

2.1.3 La macération

On laisse la plante au contact de I'eau froide a température ambiante. Opération réservée aux
drogues a principes actifs pouvant étre altérés par la chaleur et trés solubles a froid.

On obtient un macéré (Catier et Roux, 2007).



2.1.4 La digestion

L'extraction est aussi réalisée a chaud mais la température du solvant reste toujours inferieur a
la température d'ébullition (c'est donc maceération a chaud). Elle s'applique donc a des drogues
dans les principes actifs sont trés peu solubles a froid.

On obtient un digesté (Catier et Roux, 2007).

2.2. Lespoudres

Aprés élimination des corps étrangers et parties inertes (mondage) les drogues séches sont
réduites en poudre au moyen de moulins, broyeurs, concasseurs... Puis le produit de broyage
est tamisé. Certaines poudres sont titrées en principes actifs.

Remarque: il faut conserver dans des bocaux bien fermés a l'abri de la lumiére (Catier et
Roux, 2007).

2.3. Les Extraits

Les extraits sont obtenus en traitant la plante dans une solution vaporisable (éther, alcool...)
par divers procédés d’extraction (macération, digestion, infusion, lixiviation) puis en
évaporant ces solutions jusqu'a obtenir une consistance fluide, molle ou seche.

On les classe donc selon leurs consistances (Catier et Roux, 2007).

2.4. Les teintures

Les teintures sont des préparations alcooliques résultant d'un traitement extractif exercé par
I'alcool éthylique sur les drogues séches. On les prépare par macération (drogue + solvant a
froid); par lixiviation (passage plus ou moins rapide du solvant froid au chaud a travers la
poudre végétale) (Catier et Roux, 2007).

2.5. Les alcoolatures

Ce sont des préparations résultant de I'épuisement par l'alcool des drogues fraiches. Les
proportions employées sont a parties égales en poids de plantes fraiches et dalcool a titre
élevé. Les plantes fraiches contuses sont mises a macérer pendant huit jours avec l'alcool dans
un récipient clos, on passe avec expression et on filtre. Les alcoolatures sont moins utilisées
(Catier et Roux, 2007).



2.6. Les alcoolats

Sont obtenus par distillation de l'alcool sur les drogues fraiches (distillation précédée d'une

macération) (Catier et Roux, 2007).

2.7. Les huiles essentielles (HE)

Ce sont des produits de composition complexe renfermant des principes actifs volatils
contenus dans les vegétaux. Pour les obtenir deux méthodes sont reconnues par la
pharmacopée Francaise: I'expression a froid et I'entrainement a la vapeur d'eau (Catier et
Roux, 2007).

3. Les domaines d'application des plantes médicinales

Les substances naturelles issues de végétaux ont des intéréts multiples mis a profit dans:
I'industrie, en alimentation, en cosmétologie et en pharmacie. Parmi ces composés on retrouve
dans une grande mesure les métabolites secondaires qui se sont surtout illustrés en
thérapeutique. La pharmacie utilise encore une forte proportion de médicaments d'origine
végétale et la recherche trouve chez les plantes de nouvelles molécules actives, ou des

matieres premiéeres pour la semi- synthése (Bahorun, 1997).

3.1 En médecine

En tant que médicament pour I'nomme :

-En urologie, dermatologie, gastrites aigues, toux, ulcéres d'estomac, comme laxatifs,
sommeil et désordre nerveux (Svoboda et Hampson, 1999).

-Systéme cardiovasculaire, exemple : Flavoce est un médicament constitué par la flavone en
combinaison avec la rutine et l'isoquercetine, il constitue un traitement efficace contre
I'athérosclérose (Narayana, 2000).

-Contre le diabéte, exemple : Allium sativum, Azadirachtaindica (Dastidar et al, 2004).

-Les maladies de stress : Les plantes ont des activités antioxydantes, exemple : Le thé noir, le
thé vert et le cacao sont riches en composés phénoliques (Narayana, 2000).

-Activité antimicrobienne, antivirale, antiparasitaire : depuis longtemps, les produits naturels
des plantes ont joué un réle important dans la découverte de nouveaux agents thérapeutiques
exemple : La quinine obtenue a partir du quinquina "Cinchonapubescens™ a été employée
avec succes pour traiter la malaria (Dastidar et al, 2004).



3.2 En agriculture

Les plantes médicinales jouent aussi un role trés important dans 1’agriculture mondiale, ainsi
que I’agriculture biologique 1a ou en procédent a une utilisation bio seine en utilisant ces
derniéres sans recourir a I’emploi de pesticides. Les huiles des plantes médicinales peuvent

aussi avoir un control sur de divers insectes et nématodes (Amjad Hossain, 2005).

3.3 En alimentation

Certaines plantes médicinales contiennent certaines substances végétales dans des
concentrations relativement élevées et controlées, c'est-a-dire standardisées. Ainsi, telle ou
telle plante est connue pour sa forte teneur en vitamines, en phythormones, en sel minéraux,
en enzymes... Ces substances sont extraites et/ou conditionnées afin de pouvoir étre utilisées

par le phytothérapeute aux soins du patient (Bahorun, 1997).

3.4 En cosmétique

A cause des derniéres soupgons et ombrages qui tournent autour de la suspicion des produits
chimiques et leurs dangers sur le corps humain, la tendance de 1’utilisation des plantes
médicinales dans les produits de beauté, parfums et articles de toilette ainsi que les produits
d’hygiéne s’est accélérée. N’empéche que cette tendance existe depuis longtemps, les produits
cosmétiques ont utilisé les vertus associées aux plantes. Aujourd’hui, des plantes de plus en
plus nombreuses entrent dans la composition de produits destinés a améliorer 1’apparence

physique (Porter, 2001).

I1l.  Zoopharmacognosie et phytothérapie en médecine vétérinaire

1. Zoopharmacognosie

Déja tres tét dans I'histoire de I'humanité, I'observation du comportement des animaux révéla
leur capacité a se soigner par eux-mémes ce qu'on appelle "l'automédication”. Tout d'abord,
I'animal montre des signes de maladie, puis recherche et consomme une substance qui ne fait
pas partie de son régime alimentaire normale et enfin sa santé saméliore dans un délai
raisonnable en rapport avec la pharmacologie connue de la substance (Wynn et Fougere,
2007).

Les singes et primates sont des experts en automeédication, ils préférent les aliments sucrés

aux aliments amers comme I'homme. Cependant, les chimpanzés souffrant d'infestation



parasitaire se soignaient par une plante « Vernonia amygdalina », qui est réputé pour sa
grande toxicité et dont les feuilles sont d'une tres grande amertume, un jour aprés ce
traitement le chimpanzé semblait étre guéri et en plein forme. Cette plante contient des
substances chimiques bioactives qui tuent les parasites responsables de la schistosomiase, le
paludisme et la leishmaniose, mais aussi ont une action antihelminthique, anti-ambiase,

antimicrobien et anti tumeur (Wynn et Fougére, 2007).

Les cerfs et les agneaux parasités sélectionnent I'amer et le chicorée Puna qui est riche en

tanins, réduisant ainsi leur charge en parasite (Wynn et Fougére, 2007).

Le rhinocéros a deux cornes consomme une plante riche en tanins présente dans les
mangroves : « Ceriopscandolleana », les plantes riches en tanins sont des plantes souvent
utilisées dans le traitement des diarrhées et des dysenteries puisque les tanins sont considéres

comme étant des astringents (Wynn et Fougére, 2007).

2. La phytothérapie en médecine vétérinaire

2.1. Introduction

L’histoire de la phytothérapie vétérinaire suit le méme chemin que celle de la phytothérapie
humaine. Les hommes ont en effet toujours utilisé leurs plantes traditionnelles pour soigner

leurs propres animaux (Wynn et Fougeére, 2007).

Limiter la médecine vétérinaire a la seule phytothérapie est une gageure sans intérét. Elle ne
peut étre qu'un des éléments de I’art de guérir. L’allopathie, avec ses médications
performantes habituelles, antibiotique, neuroleptiques, cardiotonique etc., ne peut étre sous-
utilisée. Cependant, ces performances sont indissociables d’une certaine agressivité vis-a-vis
de I’organisme receveur. Si cet aspect a considérer pour nos carnivores domestiques, de méme
que pour la médecine de ’homme, il I’est également pour les volailles et les ruminants. En ce
qui concerne les élevages de rente, un autre probleme se pose : celui des résidus tant dans le
lait, les ceufs que dans la viande. Cet aspect favorise I’utilisation de la médecine douce
(Cabaret, 1986).

2.2. Les principes de la phytothérapie et I'application en medecine vétérinaire

Deux modes thérapeutiques sont employés en médecine vétérinaire, I’allopathie et

I’homéopathie :



-L'allopathie

L’allopathie (du grec « allos » = autre, et « pathos » = maladie) est, au sens strict, une
méthode de traitement qui repose sur I’administration de substances visant a « produire les
effets contraires a ceux de la maladie a combattre » (Dictionnaire Larousse).
Historiquement, le terme « allopathie » a été créé par le médecin allemand Hahnemann (1755-
1843) pour désigner la méthode thérapeutique opposée a I’homéopathie dont il fut le créateur

(Dor, 2017).

-L’homéopathie :

L’homéopathie (du grec « homoios » = semblable et « pathos » = maladie) s’oppose a
I’allopathie, car elle consiste a traiter le patient a 1’aide de substances qui provoqueraient chez
I’individu sain et a dose pondérale, des troubles semblables a ceux que présente le malade.
Les dilutions infinitésimales n’interviennent que pour atténuer les effets de la maladie

iatrogene ainsi créée (Grosmond, 2012).

Elle connait un regain d’intérét pour deux raison : 1’aspect non agressif de cette médecine et

surtout 1’absence de résidus dans les produits d'origine animale (Cabaret, 1986).

Tableau 01 : Exemples sur l'utilisation allopathique et homéopathique de certaines plantes en

médecine vétérinaire.

Plante Usage allopathique

Usage homéopathique

Aconitum napellus

un amer, un émétique, un

purgatif, —un  vermifuge
(Gerard et al, 1633 dans
Millemann, 1999),
analgésique, sédatif,

diurétique, diaphorétique et
de sa grande utilité dans les
épanchements liquidiens, la
consomption et la dilatation
cardiaque; en usage externe
on lutilisait dans les
rhumatismes, les lumbagos

et les névralgies (Robinson

-agit sur le systéeme nerveux
sympathique, également sur
la régulation vasomotrice et
la régulation thermique
-engendre une fievre
sthénique et continue
-Propriété antiphlogistique et
antipyrétique  (Millemann,
1999).
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et al, 1863 dans
Millemann, 1999).

Arnica

En applications externes, il
favorise la reconstruction
des tissus et fait disparaitre,
mieux que tout autre
médicament, les amas de
sang qui accompagnent les
contusions, les foulures ou
entorses. La phytothérapie
moderne utilise Arnica a des
doses pondérales dans les
pathologies relevant de sa
double polarit¢  daction:
Cardiovasculaire,
Neuromusculaire et
Articulaire (Millemann,
1999).

-Action sur la peau et tissu
Sous cutanés: ecchymoses,
furoncles petits et
douloureux ou de l'acné a
disposition symétrique et une
hyperesthésie trés marqué
surtout chez le chien

- Action sur le muscle: les
lumbagos, les douleurs de la
paroi thoracique, les
meurtrissures  des  parois
abdominales et de I'utérus
apres le traumatisme que
constitue l'accouchement et
elle  a une indication
précieuse dans I'hypertrophie
du cceur notamment des
chevaux de course et des
chiens courants (Millemann,
1999).
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Trifolium

repens

(trefle

blanc, trefle rampant)

Les inflorescences sont
dépuratives, diurétiques et
cholagogues, le tréfle blanc
a €été préconisé en tisane
contre bronchites, toux et
enrouement. Ses tiges sont
utilisées en tisane ou
décoction contre la diarrhée.

En bains ou en compresses,

-Des

I'appareil digestive: douleur

symptémes sur
et sensation de congestion

des glandes  salivaires,
surtout les sous maxillaires
qui sont durs et tendus a la
palpation, la bouche est
pleine de salive aqueuse.

Gout de sang dans la bouche

il a été prescrit comme anti- | "vermeulin”  (Millemann,

inflammatoire  aussi  bien | 1999).

dans certaines dermatoses et

que dans certaines affections

buccales ou pharyngées

(Millemann, 1999).
Chamomilla  (Matricaria | L'effet spasmolytique des | Agit comme
chamomilla) flavones a été mis a profit | antispasmodique sur

dans les catarrhes gastro-
intestinaux, les gastrites, les
entérites et notamment lors
de coliques spastiques chez
le cheval (Fréhner, 1921
dans Millemann, 1999).

I'ensemble de la musculature,
et trés puissamment sur les
nerfs et un peu moins
fortement sur les organes
abdominaux

1999).

(Millemann,

2.3. La toxicité des plantes en médecine vétérinaire

La phytothérapie est une discipline qui doit étre utilisée de facon réfléchie car les principes

actifs des plantes médicinales peuvent s’avérer toxiques pour les animaux. Quelques

exemples permettent d’illustrer ces propos. Parmi les plantes a phénols simples, la busserole

(Arctostaphylos uva-ursi L.) a été citée ci-avant pour ses propriétés diurétiques et anti-

oxydantes. Cependant, il faut prendre garde a la toxicité (propriétés mutagenes et

cancérogenes) de cette plante dont la dose létale médiane (DL50) de la solution & 2% est de

0,07g/kg chez le chat et de 0,3g/kg chez le chien, respectivement (Grases et al, 2009).
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La majorité des terpénes simples (monoterpenes et sesquiterpénes) constituent une grande
partie des huiles essentielles. En effet, ces hydrocarbones naturels sont de faible poids
moléculaire et tres volatils. Leur absorption par voie cutanéomuqueuse étant importante et
rapide, ils doivent étre administrés a faible dose par voie cutanée pour ne pas étre toxiques
(Yarnell, 2007).

Les alcaloides sont des molécules beaucoup trop actives a faibles doses pour étre utilisées en
phytothérapie mais leur toxicité doit étre connue de tous. Une des plantes comprenant les
alcaloides connus comme étant les plus toxiques, est la consoude officinale (Symphytum
officinale L.). Elle contient des alcaloides pyrrolizidiniques insaturés. La sensibilité a cette
toxicité dépend de la flore digestive de I’animal concerné, du métabolisme hépatique et des
doses ingérées. Ainsi certaines especes comme le hasmter ou le mouton n’y sont pas sensibles
mais les chevaux ou les vaches le sont (Huan et al, 1998). L’utilisation de tanins a ce
moment-la peut étre intéressant car ils précipitent les alcaloides et en empéche 1’absorption au

niveau intestinal.

Tableau 02: Plantes contenant des meétabolites toxiques dont 1’utilisation en phytothérapie

doit étre prohibée ou faire 1’objet d’une surveillance étroite (Dor, 2017).

Plantes Encienne utilisation | Nom du toxique Effets toxiques
en phytothérapie
Aconit (Aconitum | Analgésie, asthme, | Alcaloides,aconitine, | Arythmies, troubles
spp) cardiopathies. aconine. gastro-intestinaux.
Belladone,  Atropa | Antispasmodique Alcaloides: atropine, | Tachycardie,
belladona L. des muscles lisses, | hyosyamine. troubles gastro-
analgésiques, intestinaux, troubles
pathologie de la vision...
cardiaque.
Sené, Senna | Laxatif Glycosides Irritation du tractus
alexandrina L. (et anthracéniques digestif, constipation
toutes les plantes du atonique,
genre Cassia) rhabdomyolyse
voire insuffisance
rénale.
Guarana (graines), | amelioration des | Caféine Hyperactivité,
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paulliniacupanakuntz | performances trémulations,
troubles gastro-
intestinaux,
tachycardie,
hyperthermie.
Ecorce de yohimbé, | Aphrodisiaque alcaloides: Hypotension
pausinystalia yohimbine Troubles gastro-
yohimbe pierre intestinaux.
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Chapitre 02: Généralite sur

Globularia alypum



I. Classification classique
La classification botanique de Globularia alypum est présentée dans le tableau ci dessous:

Tableau 03 : Classification botanique de Globularia alypum (Quezel et Santa, 1963).

Régne Plantae

Classe Dicotyledone

Sous classe Asteridae

Ordre Scrophlariales
Famille Globulariaceae
Genre Globularia

Espéce Globularia alypum

Il. Dénomination et étymologie:

La plante Globularia alypum autrement appelée Globulaire est une plante classique
appartenant a la famille des Globulariacées comprend deux genres dont Globularia et Poskea
et d’environ trente espéces répandus en Europe et en Afrique du nord (Quezel et Santa,
1963).

Globularia alypum appelée communément Tasselgha (Benistonet Beniston, 1984) ; « Chebra
», « Chelra », « Zerga », « zeriga », « zouitna », « alk », « haselra », « oulbarda »
(Chograniet al, 2011). Au Maroc elle est appelée Ein larneb(Jouadet al, 2002).

Noms berberes: Aselgha, Tasselra, Taselga, Aselga, Selgha (Ait Youssef, 2006;
Boukef,1986).

Noms francais: Globulaire, Globulaire buissonnante, Globulaire turbith, Turbith, Turbith
blanc, Séné de Provence, Alypon, Herbe terrible (Ait Youssef, 2006; Fournier, 2010;
Couplan, 2012).

Du latin globulus "petit boule™ allusion aux fleurs en téte globuleuse. globularia signifie:
"composé de globule" ou " qui a la forme d'un globe" Le nom francais globulaire est la simple
traduction du latin scientifique attestée en emploie courant dés 1694, le terme alypum vient du
grec alypon qui signifie calmer la douleur (http://lwww.plante-

mediterraneenne.fr/genres/globulaire/, consulter le 27/03/2020 a 10h).

I11. Description botanique

Globularia alypum est une plante vivace, sous arbrisseau de 30-60cm treés rameux en buisson

étalé ou tapissant ou élancé colonnaire ou ordinaire dressé. Les feuilles toutes éparses sur les

rameux, coriace, persistante, oblongues ou aborales, atténuées en court pétiole, entieres ou bi-
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tridentés, mucorinées, uni nervées. Les fleurs d'un beau bleu, odorantes en téte subsessiles,
terminales et latérales, larges de 15-20mm. Les folioles de I'involucre ovales, ciliés au bord.
Réceptacle et paillettes hérissés. Calice longuement barbu, a division profondes presque
égales. Corolle a lévre supérieure presque nulle, inferieure a 3 lobes ovales — aigus.
Inflorescence est de type capitule simple, le fruit est akénes. La période de floraison se situe
en hiver au début du printemps (janvier & mars /avril)(https://www.tela-
botanica.org/eflore/?referentiel=bdtfx&module=fiche&action=fiche&num_nom=3028
&onglet=synthese, consulter le 27/03/2020 a 11:30h).

Les feuilles et les fleurs peuvent étre récoltées pendant toute l'année, surtout durant
I'inflorescence (Octobre/Avril) (Djerroumi et Nacef, 2004).
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Figure 01: Illustration de Globularia alypum.
(Viagallica:https://viagallica.com/v/_planches_duhamel du_monceau/globularia_alypum_ (gl
obulaire_turbith).htm, consulter le 26/05/2021 a 23:30).
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Figure 02: Photo réelle de Globularia alypum
(FloreAlpes:https://www.florealpes.com/fiche globulariaalypum.php, consulter le 26/05/2021
a 23:40).

IV. Répartition géographique et écologie

Cette plante originaire de sud de I’Europe sur le pourtour méditerranéen jusqu’en Grece,
Afrique du nord (Algérie, Maroc jusqu’au Sahara) et Asie (Egypte, Arabie) est répartie en
foréts, dans les terrains rocailleux (Quezel et Santa, 1963).

Globularia alypum elle est cultivé en plein soleil avec une température chaude, en plein terre
avec un sol argileux, calcaire, sableux, caillouteux, avec un PH neutre a basique mais surtout

pas acide, le sol ne doit pas retenir [’eau (https://www.tela-

botanica.org/eflore/?referentiel=bdtfx&module=fiche&action=fiche&num nom=30285&o0nql

et=synthese, consulter le 27/03/2020).
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Chapitre 03: La phytochimie et
I"'utilisation thérapeutique de

Globularia alypum



Les propriétés chimiques des substances naturelles sont utilisées pour leur mise en évidence
dans différents extraits des plantes. Le développement de coloration et/ou la formation de
trouble (voire un précipité) témoigne d'une réaction spécifique entre les groupements
chimiques et les réactifs utilisés.

I. La composition chimique de Globularia alypum

La littérature mentionne 1’isolement et la caractérisation de plusieurs composés dans
Globularia. Ce sont essentiellement des flavonoides, des polyphénols, des tannins, des
anthocyanines (Khlifi et al, 2011), glucoside (globularine), résine, mucilages, tanin, choline,
chlorophylle, acide-cinnamique, acide globularique (Chograni et al, 2011).

Les iridoides glycosides constituent également des métabolites secondaires du genre
Globularia. Ils comprennent un cyclopentane et des cycles pyranique. Ces structures sont
connues pour leurs diverses activités biologiques (Es-safi et al, 2006).I’analyse de 1’extrait
méthanolique de globularia par LC-ESI-QTOF-MS a révélé que les secoiridoides et
phenylthanoides glycosides (24 irioides et secoiridoides dont 9 composés n’ont pas été
enregistrés auparavant en globularia, 15 glycosides phénylthanoides dont 9 été identifiés pour

la premiére fois chez cette espece) (Amessis-ouchemoukh et al, 2014).

Tableau 04 : Composés chimiques des différentes parties (feuille, tige, racine) de Globularia
alypum : (khalifi et al, 2016).

Extrait méthanolique Extrait d'acétate d'éther

Feuille Tige Racines | Feuille | Tige Racines
-Phénolique + + + + + +
- flavonoides + + + + + +
-tanins + + + + + +
-terpénoide + + + + + +
-coumarine + + + + + +
-saponine + + + - - -
-alcaloides - - - - - -
-glycoside cardiaque | + + + + + +
-acides aminés - - - - - -
- protéines - - - - - -
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Généralement les extraits méthanoliques ont montré des contenants phénoliques
significativement plus élevés que les extraits d'acétate d'éthyle, de plus, les extrait des racines
ont montré la plus forte teneur phénolique par rapport a ceux des feuilles et des tiges (khalifi
et al, 2016).

Les feuilles de Globularia avaient le contenue le plus élevé de phénols et flavonoides et qui
présentaient la plus forte activité antioxydant en comparaison avec les fleurs (Chograni et al,
2011).

1. Les métabolites secondaires de Globularia alypum

1. Les flavonoides

Les flavonoides au sens large sont des pigments quasiment universels des végétaux. Presque
toujours hydrosolubles, ils sont, entre autres et pour certains, responsables de la coloration des

fleurs dont le pouvoir attracteur conditionne la pollinisation entomophile (Bruneton, 2009).

Les flavonoides sont classés en flavones et flavonols, flavonones et dihydroflavonols,

biflavonoides, chalcones et aurones, héterosides falavonoidiques (Bruneton, 2009).

=

Figure 03 : Structure générale des Flavonoides (https://tice.ac-
montpellier.frfABCDORGA/Famille/FLAVONOIDES.html, consulter le 25/05/2021 a
20h).

2. Les saponosides

Les saponosides constituent un vaste groupe d'hétérosides tres fréquents chez les végéetaux. Ils
sont caractérisés par leurs propriétés tensio-actives: ils se dissolvent dans I'eau en formant des
solutions moussantes (Bruneton, 2009). La plupart des saponosides sont toxiques a I'égard

des animaux a sang froid, principalement les poissons (Bruneton, 2009).
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HO ou acide glycyrrhétinique
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glycyrrhizine ou acide glycyrrhizique

Figure 04: la structure générale des saponosides triterpéniques(UN1901 Laboratoire de

Pharmacognosie Dr Sahraoui, univ.encyeducation.com, consulter le 20/10/2020 & 23:40).

3. Les alcaloides
Un alcaloide est un composé organique d'origine naturelle (le plus souvent végétale), azoté,
plus ou moins basique, de distribution restreinte et doué, a faible dose de propriétés

pharmacologiques marquées (Bruneton, 2009).

H

Hex &
Figure 05: La structure générale d'un alcaloide (la morphine) (https://tice.ac
montpellier.ffABCDORGA/Famille2/ALCALOIDES.htm, consulter le 20/10/2020 a

23:10).

4. Les phénols
Se sont tout les composés organiques possédant au moins une fonction carboxylique et un

hydroxyle phénolique (Bruneton, 2009).

CH4
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2-méthylphénol 2-méthoxy-4-(prop-2-ényle)-phénol

Figure 06: La structure générale des phénols
(https://www.faidherbe.org/site/cours/dupuis/phenolsd.htm, consulter le 22/10/2020 a 15h).

5. Les tanins

Ce sont des substances polyphénoliques de structure variée, de saveur astringente ayant en
commun la propriété de tanner la peau c’est-a-dire de la rendre imputrescible, cette aptitude
est liée & leur propriété de se combiner aux protéines et aux alcaloides dans des vacuoles
(Bruneton, 2009).

O OH
HO OH
s R
Figure 07: La structure générale d'un tanin (acide gallique)
(https://www.aquaportail.com/definition-5295-tanin.html, consulter le 22/10/2020 a 18h).

6. Les coumarines

Les coumarines tirent leur nom « Coumarou » nom vernaculaire de la feve « Tonka »d’ou fut
isolée en 1820 la coumarine. Les coumarines sont des 2H-1-benzopyran-2-ones que 1’on peut
considérer en premiére approximation, comme étant les lactones des acides 2-hydroxy-Z-
cinnamiques. Plus d’un millier de coumarines ont été décrites et les plus simples d’entre elles

sont largement distribuées dans tout le régne végétal (Bruneton, 2009).

= =1
= 1‘"-"--_._____‘_
-
= Ll Ll
1
Figure 08: La structure générale d'une coumarine
(https://fracademic.com/dic.nsf/frwiki/455659, consulter le 30/10/2020 a 13:30).
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7. Les anthocyanes

Le terme d'anthocyane, initialement forgé pour désigner la substance responsable de la
coloration des fleurs du bleuet, s'applique a un groupe de pigment hydrosoluble responsable
de la coloration rouge, rose, mauve, pourpre, bleue ou violette de la plupart des fleurs et des
fruits (Bruneton, 2009).

Figure 09: La structure générale d'un anthocyane (la cyanidine) (https://tice.ac-
montpellier.ffABCDORGA/Famille/ANTHOCYANES.html, consulter le 30/10/2020
aleh).

8. Les huiles essentielles

Pour la Pharmacopée (6° €d.01/2008:2098) une huile essentielle est "un produit odorant,
géneralement de composition complexe, obtenu a partir d'une matiere premiere vegétale
botaniquement définie, soit par entrainement a la vapeur d'eau, soit par distillation seche, soit
par procédé mécanique sans chauffage. Une huile essentielle est le plus souvent séparée de la
phase agqueuse par un procédé physique n'entrainent pas de changement significatif de sa

composition™ (Bruneton, 2009).

Le tableau 05: Effets de quelques métabolites secondaires:

Composé Effet

Flavonoides Ce sont essentiellement des métabolites ayant des vertus thérapeutiques
sur I’insuffisance veineuse ; leur action se situe au niveau de petites
veines ou des capillaires, elles sont des protecteurs capillaires et des
toniques veineux, souvent présentés comme antioxydant, anti-
inflammatoire, anti cancérogénes et inhibiteurs de la croissance des

cellules tumorales in vitro (Bruneton, 2009).

Anthocyanes Propriétés antioxydante, dans le traitement de certaines maladies
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vasculaires, régénération du pourpre rétinien, certains anthocyanes sont
des colorants des végétaux autorisés a usage pharmaceutique et

alimentaire (Bruneton, 2009).

Tanins Astringents, antioxydants, anti-inflammatoires, anticancérogéne,
augmentation de la résistance capillaire, stabilisation de collagéne
(Bruneton, 2009).

Saponosides Propriétés  tensioactives et aphrogénes (pouvoir moussant),

hémolytique, antitumoraux, anti-inflammatoire (Bruneton, 2009).

Alcaloides Certains agissent au niveau de systéme nerveux centrale (excitants ou
dépresseurs), d’autres sur le systéme nerveux autonome, anti-tumorale,

anti-paludique, amoebicides (Bruneton, 2009).

Phénols Antiseptiques, antioxydant, anti inflammatoires (Bruneton, 2009).

Coumarines Spasmolytique et antibacterienne, traitement des affections

dermatologiques (Bruneton, 2009).

Huiles Antiseptique, spasmolytique, sédatif, antibacterien, irritant (Bruneton,
essentielles 2009).

1. L'utilisation thérapeutique de Globularia alypum

1. L'utilisation traditionnelle et actuelle

Les pharmacopées traditionnelles algériennes utilisent les feuilles de la globulaire comme
purgatif, cholagogue, stimulant, antiseptique, antimycosique et aussi pour traiter les
coqueluches (Mhanech, 2002), pourraient étre utilisées comme une source potentielle
d’antioxydants naturels (Khlifi et al, 2005; Ben Mansour et al, 2012), elles sont utilisées
aussi dans le traitement des maladies de la peau, et des troubles digestifs, y compris,
I’estomac et douleur intestinales (Ben Mansour et al, 2012). Ses feuilles traditionnellement
utilisees comme agent hypoglycémiant, laxatif, stomachique et sudorifiqgue (Merghache et al,
2013). Elle est utilisée en médecine populaire pour le traitement des rhumatismes, la goutte, la
typhoide, la fiévre intermittente et le diabete (Ferhi et Aiache, 2010). Globularia alypum
posséde une activité antibactérienne, anti inflammatoire, guérison des bralures (Ghlissi et al,
2016), activité anti coagulante (Ghlissi et al, 2018), elle inhibe l'acétylcholine-estérase

(Khlifi et al, 2013), possede un effet myorelaxant et spasmolytique (Chokri et al, 2010).
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Les pharmacopées méridionales utilisent GA sous le nom de "séné de Provence" en infusion
pour ces vertus astringentes, dépuratives et purgatives. Prescrite pour traiter l'arthrite et les
crises de goutte, elle est machée pour calmer les maux de dents (Schaneberg et al, 2011), les
troubles de transit intestinal constituent l'indication majeure sur tout le pourtour
méditerranéen.

2. L'effet toxicologique

Selon certains auteurs, la consommation prolongée et a forte dose de la globulaire serait a
méme de provoquer une oligurie, des diarrhées, des coliques, des vertiges, des céphalées, des
frissons, des douleurs des membres, une hypothermie et un ralentissement du pouls
(Hammiche et al, 2013).

L'estimation de la dose Iétale médiane (DL50) a 10g/kg ainsi que les données de la toxicité
chronique (parametres biochimiques, hématologiques et examen anatomo-histopathologique)
laissent a conclure sur I'absence des effets toxicologiques induits par la consommation d'un
infusé préparé a partir de la partie aérienne de Globularia alypum (Skim et al, 1999).
Pareillement, la DL50 de I'extrait aqueux des feuilles a été estimée a 14,5 g/kg, suggérant
ainsi une toxicité aiglie pratiquement absente (Jouad et al, 2002).

Toutefois, les auteurs d'une étude sur le potentiel foetotoxique de la plante rapportent une
action toxique sur la reproduction: I'administration orale de I'extrait éthanolique des feuilles, a
raison de 800 mg/kg pendant 30 jours, s'est traduite par une résorption embryonnaire et par
une réduction notable du nombre de feetus viables (Hammiche et al, 2013; Elbetieha et al,
2000).
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Chapitre 04: Le stress oxydant et

I'activité antioxydante



I. Le stress oxydant

1. Définition

Le stress oxydatif reflete le déséquilibre entre les substances oxydantes activées et les
antioxydants corporels et qui est le resultat d'une diminution des niveaux d‘antioxydants et /
ou d'une augmentation de la production des ERO. Des concentrations élevées d'ERO peuvent
étre le principal médiateur pour détruire la structure cellulaire, les acides nucléiques, les

lipides et les protéines (Pourrut, 2008).

Un radical libre est une molécule qui existe dans certaines cellules et qui possede un seul
électron a la périphérie. Les radicaux libres sont électriguement neutres ou ioniques et
comprennent des atomes d'hydrogéne, des groupes hydroxyle, des anions superoxydes, du
peroxyde d'hydrogene, etc. S'il n'y a pas de substances capables de neutraliser les cellules,

elles seront tres toxiques pour les cellules (Oueslati, 2017).

2. Les types des radicaux libres

Les radicaux libres peuvent étre dérivés de I’oxygene (Espece réactive d’oxygene : ERO) ou
d’autres atomes comme 1’azote (Espéce réactive d’azote : ERA). Il convient de distinguer un
ensemble restreint de composés radicalaires qui jouent un réle particulier en physiologie et
que nous appellerons radicaux primaires (Afanas’ev, 2009). Les autres radicaux libres, dits
radicaux secondaires, se forment par réaction de ces radicaux primaires sur les composes
biochimiques de la cellule. D'autres especes dérivées de 1'oxygéne ou 1’azote ne sont pas des
radicaux libres, mais sont aussi réactives et peuvent étre des précurseurs de radicaux
(Orbanet al, 2007).

3. Les sources des radicaux libres

3.1 Sources exogenes

L'exposition aux radiations, a la pollution de l'air et de I'eau (métaux lourds) et de la prise de
certains traitements médicamenteux (ciclosporine fujimycine, gentamycine, bléomycine)
(Pham-Huy et al, 2008 ; Valko et al, 2016).

Une large variété de xénobiotiques (toxines, pesticides, herbicides, etc...) peut contribuer a la

production des ERO qui se forment comme un des produits de leur métabolisme in vivo
(Desikanet al, 2003; Lykkesfeldt et Svendsen, 2007).
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3.2. Sources endogénes
L’une des sources physiologiques majeures de O2+- est représentée par la chaine respiratoire

mitochondriale. Elle est une source permanente d’ERO (Garcia, 2005).

4. Les roles des radicaux libres

4.1 Role physiologique

Les radicaux libres primaires possédent un réle physiologique important notamment dans le
processus de maturation structurale des cellules appartenant au systeme immunitaire. En effet,
le systeme phagocytaire a recours a la production et l'utilisation des radicaux libres dans la
destruction non spécifique des entités pathogénes (Pham-Huy et al, 2008 ; Segal, 2007).

Un autre role, attribué aux radicaux libres, est celui de leur implication dans diverses cascades
de signalisation cellulaire. Cette fonction, d'importance majeure, a particulierement éte
caractérisée dans les phénomeénes d'apoptose, dans la prolifération des cellules musculaires
lisses, dans l'adhésion des monocytes aux cellules endothéliales, ou bien encore dans
I'agrégation plaquettaire (Pham-Huy et al, 2008 ; Gardes-Albert et al, 2003).

4.2 RoOle pathologique
Les radicaux libres participent dans l'initiation de certaines pathologies, notamment, en ce qui
concerne le cancer, la cataracte, le syndrome de détresse respiratoire aigu, l'cedeme

pulmonaire et vieillissement accéléré (Tapiero, 2006 ; Favier et Charreyre, 2006).

Le stress oxydant est aussi un des facteurs potentialisant l'apparition de maladies
plurifactorielles tels que le diabéte, les maladies cardiovasculaires, les rhumatismes et la
maladie d'Alzheimer (Favier et Charreyre, 2006 ;Siti et al, 2015 ;Walter et al, 2008 ;
Swomley, 2014) d'autres pathologies neuro-dégénératives sont aussi concernées, a l'exemple
de la sclérose latérale amyotrophique (Pradat et al, 2009).
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Il. L'activité antioxydante

1. Définition

Un antioxydant est une espéce chimique plus ou moins complexe diminuant le stress oxydant
au sein de 1’organisme. Il peut donc prévenir la synthése des radicaux libres en inhibant

I’initiation des chaines réactionnelles ou désactiver directement les ERO (Desmier, 2016).

2. Les antioxydants

2.1. Les antioxydants enzymatiques

La cellule est pourvue d’enzymes antioxydantes qui sont des systemes de défense trés
efficaces. Cette ligne de défense est constituée de superoxyde dismutase (SOD), de catalase et
de peroxydase (glutathion et ascorbate) (Favier et Charreyre, 2006).

2.2. Les antioxydants non enzymatiques

-Vitamine C: L'acide ascorbique est un composé antioxydant hydrosoluble qui assure la
protection de I'environnement intracellulaire et extracellulaire. Il peut dégrader les radicaux
libres d'oxygéne qui sont toxiques pour les cellules. 1l piége les espéces réactives derivées de
I’oxygene (ROS). L’action antioxydante de l'acide ascorbique est inversement proportionnelle

a sa concentration (Misset, 2019).

-Vitamine E: est constituée de quatre isomeres de tocophérol, a, B, y et 3, avec une activité
antioxydante variable (Limbach et Guilland, 2007). La forme o est la plus active, elle est
liposoluble et se fixe a la membrane cellulaire et inhibe la chaine de réactions de peroxydation
des lipides en capturant un radical lipidique peroxyle (LOO°®). Elle devient a son tour un
radical moins actif que le LOO® et pourra alors étre pris en charge par une autre molécule
antioxydante (Evans, 2000 ; Zeleket al, 2010).

-vitamine A: est une vitamine liposoluble, elle existe sous deux formes : le rétinol et ses
dérivés d’origine animale et les caroténoides d’origine végétale (Wolinsky et al, 1998). Le
béta-caroténe est le principal précurseur de la vitamine A. Les autres caroténoides peuvent

étre de puissants antioxydants, mais ils sont moins connus et abondants (Shils et al, 2006).

-Les polyphénols: sont des métabolites secondaires d'un poids moléculaire élevé. lls sont
largement distribués dans le regne végétal, ont des propriétés antioxydantes, et en particulier
la classe des flavonoides. Les flavonoides peuvent agir de différentes facons dans les

processus de régulation du stress oxydant : par capture directe des espéces réactives de
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I’oxygene, par chélation de métaux de transition comme le fer (empéchant ainsi la réaction de
Fenton) ou par inhibition de I’activité de certaines enzymes responsables de la production des

ERO comme la xanthine oxydase (Charles, 2013).
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Partie experimentale




I. Problématique et objectifs

Globularia alypum est une plante médicinale appartenant a la famille des Globulariaceae, est
connue dans certaines régions pour ses différentes vertus en medecine traditionnelle, en effet,
elle peut étre utilisée comme hypoglycémiant, laxatif, stomachique, il a également était

rapporté qu'elle peut étre machée pour soulager les douleurs dentaires.

L'objectif de notre travail est de contribuer a la valorisation de la flore Algérienne, par le
dosage des polyphénols totaux de " Globularia alypum™ et I'étude de son activité
antioxydante, dans le but de confirmer son usage traditionnel. Cette étude a éteé réalisée au
niveau de Laboratoire de Recherche "Santé et Production Animales”, a I'Ecole Nationale

Supérieure Vétérinaire d'Alger.
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1. Matériel

1. Matiére végétale

Les parties aériennes de Globularia alypum ont été récoltées dans la région Azaghar (chorfa),
Wilaya de Bouira a 300 m d'altitude, durant le mois d'octobre 2020 puis ont été séchées a l'air
et a I'ombre a une température ambiante pendant 15 jours.

L'identification de la plante a été faite au niveau de département de botanique de I'Ecole
Nationale Supérieure d'Agronomie d'EL-Harrach (ENSA). Un spécimen de la plante a été
conservé au sein de I'herbier de laboratoire de recherche santé et production animale de

I'ENSV.

Figure 01: Spécimen de Globularia alypum conservé dans I'herbier de laboratoire de

recherche santé et production animale de 'ENSV.

Figure 02: Globuraria alypum séche utilisée pour notre expérimentation.
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2. Matériels et réactifs de laboratoire

Le matériel et réactifs de laboratoire utilisés durant la partie expérimentale sont indiqués dans
le tableau O1.

Tableau 01: Matériels et réactifs de laboratoire

Matériels de | Appareillages Solvants et autres | Réactifs
laboratoire produits

-Bécher -Balance analytique | -Eau distillée -Acide gallique
-Cylindre gradué de | -Broyeur -Extrai hydro- | (C7TH60)

50 et 100 ml -Etuve méthanolique  de | -Carbonate de
-Entonnoir -Réfrigérateur Globularia alypum | sodium (Na2CQO3)
-Fiole jaugée -Spectrophotométre | -Méthanol -DPPH (2-2
-Micropipettes et | -Agitateur vortex Diphényl-1-

embouts -Lecteur de Picrylhydrazyl)
-Papier filtre microplaques -Folin-ciocalteus
-Pipettes -Quercetine

-Porte tube

-Tube a essai
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Méthodes

Extraction hydro-méthanolique

Les parties aériennes sechées ont été réduites en poudre a l'aide d'un broyeur mécanique.
L'extraction a été effectuée par macération, en utilisant un mélange d'eau et de méthanol.
Pour ce faire, la poudre végétale est mise en contact avec un mélange d'eau et de méthanol
(p/v 1:5/5) et laissée pour macération pendant 48h.

La phase liquide est filtrée, I'extrait est obtenu aprés évaporation de la phase liquide a

I'étuve. 1l a été conservé a 4°C a l'obscurité jusqu'a utilisation.

Broyage puis tamisage

Maceration apres melange
puis filtration

Mise a I'étuve du mélange
filtré jusqu'a I'obtention d'un
extrait sec

Figure 03: Différentes étapes de I'extraction.
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2. Dosage des polyphénols totaux
La teneur totale en polyphénols de l'extrait hydro-méthanoliquede Globularia alypum a été

déterminée par spectrophotométrie par la méthode de Folin-Ciocalteau, en se référant a une

courbe d’étalonnage de I'acide gallique, utilisé comme standard (Dorman et al, 2003).

Une solution aqueuse de 1 mg/ml d’acide gallique est préparée. Des dilutions en demi sont
ensuite effectuées afin de générer une gamme de concentration de 1 mg/ml a 0,0075 mg/ml.

Par ailleurs, une suspension aqueuse de 100 ul, concentrée a 10 mg/ml d’extrait a été ajoutée
a 6 ml d'eau distillée puis mélangée a 500 pl de réactif phénolique de Folin-Ciocalteu; 1,5 ml
d'une solution aqueuse a 20% de Na2CO3 a été ajouté au mélange. Ce dernier est ensuite
agité au vortex et complété avec de I'eau a 10 ml. Pour le témoin négatif, seul le réactif de

Folin-Ciocalteu a été ajouté.

Apres incubation dans I'obscurité, a température ambiante pendant 30 min, ’absorbance
d’échantillon a été mesurée en spectrophotométrie a 765 nm (Shimadzu UV-1800).
Les polyphénols totaux (PPT) ont été estimés comme équivalents d'acide gallique (EAG) et

exprimés en mg EAG/g d’extrait.

3. Etude de I'activité anti-oxydante

Une solution de DPPH d’une concentration de 0,0004 % a été préparée en dissolvant 4 mg de
DPPH dans 100 ml de méthanol, la solution est préservée a I’obscurité.

L'étude de I’activité anti-oxydante a consisté en la mesure du pouvoir de piégeage du radical
DPPH (2-2 Diphenyl-1-picrylhydrazyl) et le calcul de I’IC50. L’essai a été effectué sur
microplaque tel que décrit par (Ratshilivha et al, 2014).

L'échantillon a été dissous dans un mélange d'eau et de methanol et dilué en demi de facon a
générer une gamme de concentration allant de 10 mg/ml a 0,15625 mg/ml pour I'extrait et de
0,4mg/ml a 0,00625 mg/ml pour la quercetine. Briévement, 40 pl de chaque dilution ont été
introduits dans une microplaque de 96. 160 ul d’une solution méthanolique de 2,2-diphényl-1-
picryhydrazyle (DPPH) (0,4 mg / 100 ml) ont été ajoutés dans chaque puits et aprés 30 min
d’incubation a température ambiante dans l'obscurité, I'absorbance a été mesurée a 490 nm a
I’aide d’un lecteur de plaque (BiotekELx 800).
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V. Résultat et Discussions
1. Rendement
75 g de poudre de matiére végétale séche de Globularia alypum ont permis l'obtention de
23,6049 d'extrait soit un rendement de 31,47%.

Figure 05: Calcul du poids de I'extrait
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Tableau 02: Rendements obtenus par différentes méthodes d'extraction rapportées par

différents auteurs.

Partie utiliser de la | Solvants Rendements Reférences

plante

Feuilles Meéthanol 42,4% (Khlifi et al, 2011)

Parties aériennes Méthanol 35.52 + 3.38% (Boussoualim, 2014)
Chloroforme 12.91 + 1.32%
Ethyle d'acétate 24.77 £ 0.35%

Feuilles Méthanol 52,01% (Behlouli, 2017)
Ether 2,72%

Inflorescences Meéthanol 45,14%
Ether 1,34%

Le rendement de la méthode d’extraction dépend de plusieurs facteurs a savoir le temps de

macération, la température, le solvant d’extraction et la nature chimique de 1’échantillon (Su

et a., 2006).

Le rendement de I'extrait méthanolique des parties aériennes de Globularia alypum (35,52%b)

(Boussoualim, 2014) est trés proche de notre rendement (31,47%b).

Les extraits méthanoliques (42,4%, 35.52 + 3.38%, 52,01%, 45,14%) présente un rendement

proche de celui de I'extrait hydro-méthanolique (31,47%) , mais, il est tres élevé par rapport
au rendement de I'extrait étherique (1,34%, 2,72%), extrait chloroformique (12.91 + 1.32%),

extrait d'ethyl d'acétate (24.77 £ 0.35%).
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2. Dosage des polyphénols totaux

La teneur totale en polyphénols de I'extrait hydro-méthanolique de Globularia alypuma été
déterminée par la méthode de Folin-Ciocalteau (Dorman& al, 2003), a partir d'une courbe
d'étalonnage établie utilisant I'acide gallique comme standard (figure 06). La teneur en
polyphénols totaux est exprimée en milligramme d’équivalents d’acide gallique par gramme

d’extrait (mg EAG/g d’extrait).
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Figure 06: Courbe d'étalonnage de I'acide gallique.
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Figure 07: Gamme d'étalon d'acide gallique.
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Dans notre étude, la teneur en polyphénols totaux de l'extrait hydro-méthanolique de

Globularia alypum est de 17,67 mg EAG/ g d'extrait.

Une étude mené par (Asraoui et al, 2021), montre que l'extraits d'éthyle d'acétate des feuilles
de Globularia alypum enregistre une valeur de 56,5 ng EAG/mg d'extrait qui est trés élevé par
rapport a notre résultat, suivi par I'extrait chloroformique avec une teneur presque équivalente

a notre résultat: 18,9 ug EAC/mg d'extrait.

En comparent aussi avec I'étude effectuer par (Tiss et al, 2020), en utilisant le méthanol et
I'eau comme solvants d'extractions, les résultats montrent que les feuilles de Globularia
alypum sont trés riche en composés phénoliques avec des teneurs: 157 + 5.33 mg EAG/g

d'extrait, 100.8 + 3.1 mg EAG/g d'extrait respectivement.

Une autre étude sur la composition en PPT des extraits, méthanolique, aqueux des feuilles de
Globularia alypum a montré que ceux-ci contenaient: 180,5+2,1 mg EAG/g de la matiére
seche, 150,2+1,5 mg EAG/g de la matiére séche, 144,1+1,2 mg EAG/g de la matiére séche

respectivement (Kantouche et al, 2018).

Une étude aussi réalisée par (Athmouni et al, 2016) montre une faible teneur en polyphénols
totaux (8,04 mg EAG/g de la matiere seche) des extraits des feuilles de Globularia alypum,
ainsi que I'étude de (Djeridane et al, 2006) réalisée en Algeérie a rapporté une valeur de:
21.54 mg GAE/g de la matiére seche.

Cette variation peut étre expliquée que la teneur en composés phénoliques est influencée par

différents parametres telle que la période et le lieu de récolte, le climat, les conditions

géographiques, la méthode et le temps d’extraction, la solubilité et le type du solvant utilisé.
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3. Activite antioxydante
L’activité anti-oxydante est mesurée par la méthode du radical libre DPPH (2-2 Diphenyl-1-

picrylhydrazyl) dans laquelle I'activité antioxydante de I'échantillon est déterminé par le degré
de décoloration de la solution DPPH et le calcul de I'IC50. L’essai a été effectué sur
microplaque tel que décrit par (Ratshilivha et al, 2014).

Figure 08: Microplaque montrant I'activité anti-oxydante de I'extrait de Globularia alypum.

L'effet de piégeage du DPPH a été calculé en utilisant I'équation suivante:

A blanc—A échantillion
A blanc

%= [ ]x 100

1%: le pourcentage d'inhibition des radicaux libres du DPPH.
A blanc: est I'absorbance du DPPH a blanc.
A échantillon: est lI'absorbance de la réaction (DPPHXéchantillon)- absorbance de la solution

de Globularia alypum.
Les résultats de I'lC50 obtenus sont répertoriés dans le tableau 03.

quercetine y = 15,399In(x) + 88,66

100 RZ= 0,9337
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Figure 09: Courbe représentant les pourcentages de piégeage des radicaux libres du DPPH
par la quercétine selon différentes concentrations.
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Figure 10: Courbe représentant les pourcentages de piégeage des radicaux libres du DPPH
par I'extrait hydro-méthanolique de Globularia alypum selon différentes concentrations.

Tableau 03: IC50 de I'extrait et de la quercétine.

Echantillon IC50 (mg/ml)

Extrait hydro-méthanolique 0,03

Quercétine 0,08

Les résultats de I'étude de l'activité anti-oxydante de I'extrait hydro-méthanolique de la partie
aerienne de Globularia alypum montrent que cette activité est trés importante puisque son
IC50 est de 0.03 mg/ml, il est inferieur a celui de la quercétine (0,08 mg/ml) qui sert de

standard dans cette étude.

L'étude mené par (Tiss et al, 2020) sur I'extrait aqueux, méthanolique, des feuilles de GA
montre une activité anti-oxydante un peu faible par rapport a notre résultat avec des IC50:
0.089 = 0.007 mg/ml, 0.067 = 0.003 mg/ml, respectivement.

En comparent aussi avec I'étude de (Asraoui et all, 2021), en utilisant I'éthyle d'acétate
comme solvant d'extraction, les résultats montrent que les feuilles de Globularia alypum
présentent une activité anti-oxydante tres importante avec 1C50=12.3 +3.83 pg/ml et qui est

un peu plus élevé par rapport a notre résultat (IC50= 0,03mg/ml).
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Conclusion




Conclusion.

L'analyse phytochimique de I'extrait hydro-méthanolique de la partie aérienne de Globularia
alypum a permis d'identifier une quantité plus au moins importante des polyphénols totaux
(17,67 mg EAG/g d'extrait).

La méthode de piégeage du DPPH a permis de mettre en évidence une activité antioxydante
trés importante (IC50= 0,03 mg/ml) qui peut étre due a la richesse des partie aériennes de

Globularia alypum en polyphénols.

Tous ces résultats sont en accord avec les études précédentes effectuer sur cette plante, sa
richesse en polyphénols et son activité anti-oxydante trés puissante prouve son efficacité sur
diverses maladies, mais d'autres études sont jugées nécessaires comme par exemples:

- D’¢évaluer d’autres effets biologiques in vitro comme in vivo des extraits et de leurs
composes actifs en utilisant différentes techniques.

-L'étude des actions pharmacologiques dans le but de confirmer leurs usages traditionnelles.

- La réalisation des études approfondies et complémentaires de 1’activité antioxydante des

composés phenoliques en générale et de flavonoides en particulier.
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Résumé

Ce travail est basé sur le dosage des polyphénols totaux et I'évaluation de l'activité anti-
oxydante de Globularia alypum connue localement par le nom de Tasselgha, une plante
endémique de I'Algérie qui appartient a la famille des Globulariaceae.

L'analyse phytochimique de I'extrait hydro-méthanolique de la partie aérienne de Globularia
alypum a montré une teneur en polyphénols totaux de 17,67 mg EAG/g d'extrait.

L'activité anti-oxydante a été mise en évidence par la méthode de DPPH, les résultats de
I'tude montre une activité anti-oxydante tres importante de l'extrait hydro-méthanolique de
Globularia alypum (IC50= 0,03mg/ml).

Mots clés: Globularia alypum, extrait hydro-méthanolique, polyphénols, activité anti-

oxydante.

Abstract

This work is based on the determination of total polyphenols and the evaluation of the
antioxidant activity of Globularia alypum known locally by the name of Tasselgha, an
endemic plant of Algeria from the Globulariaceae family.

The phytochemical analysis of the hydro-méthanolic extract of the aerial part of Globularia
alypum showed a total polyphenol content of 17,67 mg GAE/g of extract.

The antioxidant activity was demonstrated by the method of DPPH, the results of the study
show a very important antioxidant activity of the hydro-methanolic extract of Globularia
alypum (1C50= 0,03 mg/ml).

Key words: Globularia alypum, hydro-methanolic extract, polyphenols, antioxidant activity.
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