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Résumé :

Ce travail fait partie de 1’étude du patrimoine végétal national en général, en particulier
dans wilaya de Médéa, et précisement les plantes medicales, dont une grande partie doit étre
étudiée en profondeur et avec précision. Notre travail vise a étudier les propriétés
phytochimiques et pharmaceutiques de I’inule visqueuse, plante connue localement comme
"Plaies piquantes " en raison de sa capacité adorable connue depuis longtemps pour guérir
rapidement les blessures et les brilures. Les taux d’humidité des feuilles de 1’inule visqueuse
obtenue de trois régions de Médéa varient entre 70 et 73.4%. Les tests phytochimiques
réalisés sur les échantillons ont montré la présence des flavonoides, des tannins, des
polyphénols ainsi que les saponosides avec un pourcentage en matiére organique qui dépasse
95%.

Mot clés:

Inule visqueuse, phytochimique, extrait, polyphénols, flavonoides.
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Summary:

This work is part of the study of national plant inheritance in general, especially in the state
of the Medea, especially the medical plants, a large part of which needs to be studied in depth
and accuracy. Our research aimed to study the phytochemical and pharmaceutical of woody
Fleabane (Dittrichia viscosa) plant known locally as "string of wounds" because of its long-
known adorable ability to quickly heal wounds and heal burns. The moisture content of the



leaves of the inula viscosa obtained from three regions of Médéa varies between 70 and
73.4%. Phytochemical tests carried out on the samples showed the presence of flavonoids,

tannins, polyphenols and saponosides with a percentage of organic matter exceeding 95%.

Key words :
Woody Fleabane (Dittrichia viscosa), phytochemical, extract, polyphenols, flavonoids.
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Résumeé :

Ce travail fait partic de 1’étude du patrimoine végétal national en général, en particulier
dans wilaya de Médéa, et précisement les plantes medicales, dont une grande partie doit étre
étudiée en profondeur et avec précision. Notre travail vise a étudier les propriétés
phytochimiques et pharmaceutiques de I’inule visqueuse, plante connue localement comme
"Plaies piquantes " en raison de sa capacité adorable connue depuis longtemps pour guerir
rapidement les blessures et les brllures. Les taux d’humidité des feuilles de 1’inule visqueuse
obtenue de trois régions de Médéa varient entre 70 et 73.4%. Les tests phytochimiques
réalisés sur les échantillons ont montré la présence des flavonoides, des tannins, des
polyphénols ainsi que les saponosides avec un pourcentage en matiére organique qui dépasse
95%.

Mot clés:

Inule visqueuse, phytochimique, extrait, polyphénols, flavonoides.
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Summary:



This work is part of the study of national plant inheritance in general, especially in the state
of the Medea , especially the medical plants, a large part of which needs to be studied in depth
and accuracy. Our research aimed to study the phytochemical and pharmaceutical of woody
Fleabane (Dittrichia viscosa) plant known locally as "string of wounds" because of its long-
known adorable ability to quickly heal wounds and heal burns. The moisture content of the
leaves of the inula viscosa obtained from three regions of Médéa varies between 70 and
73.4% . Phytochemical tests carried out on the samples showed the presence of flavonoids,

tannins, polyphenols and saponosides with a percentage of organic matter exceeding 95%.
Key words :

woody Fleabane (Dittrichia viscosa) , phytochemical, extract, polyphenols, flavonoids.



Introduction générale

Introduction générale

Les plantes médicinales sont utilisées depuis des siecles comme remede a diverses
maladies humaines comme [l'inflammation et aussi pour le renforcement de systeme
immunitaire, I'effet thérapeutique des plantes médicinales est d0 a la présence des produits
naturels (les métabolites primaires et secondaires) possédant une activité pharmacologique[1].

Les composés phénoliques (principalement flavonoides, acides phénoliques et tannins (
constituent une richesse largement exploitée par les industries agro-alimentaire, cosmétique et
pharmaceutique [2]. L’extraction de principes actifs de ces métabolites est une étape trés
importante dans leur isolement, aussi bien que dans leur identification [3]. La qualité
alimentaire ou thérapeutique d’un extrait naturel est liée a 1’efficacité et a la sélectivité du
procédé d’extraction utilisé [2]. Parmi les divers procédés utilisés, on compte : I’extraction par
maceération dans le méthanol aqueux, et I’extraction par décoction ou avec de 1’eau chaude.
L’extraction par décoction ou avec de I’eau chaude est un procédé trés utilisé
traditionnellement par la population algérienne, soit dans la préparation des boissons les plus
populaires comme le thé ou dans les préparations traditionnelles a base de plantes

médicinales .

L’Inule visqueuse (Inula Viscosa L.) est une plante médicinale largement utilisée par la
population algérienne, notamment dans la médecine traditionnelle. La valeur thérapeutique de
cette plante est due a ses métabolites secondaires, notamment les huiles essentielles et les
composés phénoliques. La concentration de ces molécules peut varier d’un organe a 1’autre

de la méme plante.

Le travail présenté dans ce mémoire se situe dans ce contexte. L objectif visé est une étude
comparative de I’effet anti-inflammatoire des extraits phénoliques de la plante médicinale
inule visqueuse obtenue de 3 régions différentes. Notre mémoire est divisé en quatre

chapitres :

+ Chapitre 1: Synthese bibliographique sur la matiére végétale étudiée et ses métabolites
secondaires, en particulier les composes phénoliques et flavonoides.
+ Chapitre 2 : une présentation des différentes méthodes de I'extraction des composés

phénoliques.
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+ Chapitre 3 : une synthése bibliographique sur I’inflammation, les différents types des
anti-inflammatoire notamment ceux d’origine naturel.
+ Chapitre 4: une partie expérimentale regroupant les tests phytochimiques effectués sur

I’inule visqueuse.

On termine ce mémoire par une conclusion qui présente les résultats trouvés ainsi que les

perspectives visés dans ce domaine.
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Chapitre 1 : Généralité sur les plantes médicinales

1/ Introduction

Depuis les temps anciens, les plantes ont joué un réle important et majeur a la fois dans
I’alimentation et la médecine. Personne ne cherchait a savoir pourquoi ou comment elles

agissaient, mais un fait incontesté et qui paraissait magique de guérir.

La science moderne, en analysant et étudiant les effets thérapeutiques des plantes qui
s’appelle « plante médicinale», n’a pas pour but de diminuer cette confiance en la nature, mais

elle veut préciser, comparer et classer les planes, en choisissant les plus efficaces [4].
2/ Définition de la phytothérapie

La phytothérapie est une facon de mettre a profit les propriétés médicinales des végetaux
en utilisant les plantes sous forme de préparations dites «galéniques» afin de soigner ou de
prévenir les maladies. Les préparations galéniques mettent a la disposition de I'organisme des
ensembles complexes des principes actifs extraient d'une plante ou d'un ensemble des plantes
médicinales, Les plus connus sont les tisanes (infusion, décoction, macération ) mais on
emplois aussi d'autre formes liquides (teinture, alcoolature, alcoolate, hydrolat), ainsi que des
poudres obtenues par pulvérisation, cryobroyage, nébulisat ou autre méthodes (le plus souvent
utilisées sous forme de comprimés ou de gélules), des suspensions intégrales de plantes
fraiches (SIPF),des extraits de plante fraiche standardisées (EPS), des sirops, des suspensions,
etc [5].

3/ Types de phytothérapie [6]
On peut distinguer différent types de thérapies par les plantes :

+ Aromathérapie : est une thérapeutique qui utilise les essences des plantes, ou les huiles
essentielles, substances aromatiques secrétées par de nombreuses familles de plantes.
Ces huiles sont des produits complexes a utiliser souvent a travers la peau.

+ Gemmothérapie : est une thérapie naturelle qui se fonde sur I'utilisation des propriétés
d'extrait alcoolique de tissus embryonnaires de vegétaux en croissance tels que les
bourgeons et les radicelles (bourgeon). L’origine du nom Gemmothérapie est issue du

mot « gemmae », « bourgeon » en latin.
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+ Herboristerie : correspond a la méthode de phytothérapie la plus classique et la plus

ancienne. L'herboristerie se sert de la plante fraiche ou séchée, elle utilise soit la plante
entiére, soit une partie de celle-ci (écorce, fruits, fleurs). La préparation repose sur des
méthodes simples, le plus souvent a base d'eau: décoction, infusion, macération.
Homéopathie : Les termes “homéo” et “pathie” signifient en grec “maladie identique
I'homéopathie repose sur le principe de similitude : le patient est soigné par une
substance diluée qui, si elle était administrée sans dilution & une personne en bonne
sante provoquerait les symptomes dont il souffre.

Phytothérapie pharmaceutique : utilise des produits d'origines végétales obtenus par
extraction et qui sont dilués dans de I'alcool éthylique ou un autre solvant. Ces extraits
sont dosés en quantités suffisantes pour avoir une action soutenue et rapide. Ils sont

présentés sous forme de sirop, de gouttes, de gélules, de lyophilisats etc.

4/ Définition des plantes médicinales

Selon le circulaire de France N°346 du 2 juillet 1979 : c'est «une plante présentant des

propriétés médicamenteuses, sans avoir ni ne pouvant avoir aucune utilisation alimentaire,

condimentaire et hygiénique ».

De fagon plus large, une plante médicinale est un végétal doué d'un effet thérapeutique sur

I'organisme sans étre toxique a dose normale [5].

5/ Historique des plantes médicinales [5]

La médecine par les plantes se développa au fil des siécles et des cultures. Les plus anciennes

traces écrites remontent a la chine, a l'inde, a la Mésopotamie et a I'Egypte ancienne.

En Gréce: Hippocrate (Esculape pour les Romains), Développa la théorie des
humeurs (sang, pituite, bile et atrabile) celle-ci influencera les conceptions de
I'Occident pendant plus de deux millénaires. les Gréce rédigeaient au IVe siécle avant
Jésus-Christ I'Histoire des plantes, ou ils ont présenté les propriétés de plusieurs
centaines de végétaux.

La période romaine: est dominée par Pline I'Ancien (en latin Gaius Plinius
Secundus), auteur d'une Histoire naturelle en prés de quarante volumes ; Dioscoride,
médecin grec de I'armée de Néron, dont I'ouvrage De materia medica, répertoriant
environ six cents plantes, restera un référence jusqu'a une époque récente ; et Galien,
célebre médecin exercant a Rome qui développa et systématisa la fabrication des

médicaments a base de végétaux



Chapitre 1 Geneéralité sur les plantes médicinales

e La médecine arabe : a permit aux connaissances antiques de survivre au décline de
I'Empire romain. Elle fit connaitre a I'Occident diverses plantes orientales, dont de
nombreuses épices, ainsi que la distillation, I'emploi de I'alcool et la préparation de
sirops a base de sucre de canne. Le perse Avicenne, vers I'an mille, rédigea le canon
de la médecine qui influenca pendant des siécles la médecine européenne.

e La médecine européenne: se développa tout au long du moyen Age dans les abbayes
dont I'un des rdles était de soigner la population. Bient6t furent créées les premiéres
facultés de médecine ouvertes aux laiques, dont les plus célebres furent les écoles de
Montpellier, de Padoue et surtout de Salerne au sud de Naples.

e La peste noire du milieu du XVe siécle: dont mourut le tiers de la population
européenne, remit en question I'antique théorie des humeurs. Paracelse, la récusant, se
tourna vers l'astrologie, I'alchimie et la «théorie des signatures» qui voulait que chaque
plante indique par un signe les propriétés qu'elle possede ou I'organe qu'elle soigne.
Ainsi la ficaire, une petite renoncule dont les racines portent des renflements bien
visibles, serait-elle efficace contre les hémorroides. La reine des prés comme le saule,
qui poussent tous deux les pieds dans I'eau, permettaient de soigner les maux liés a
I'hnumidité. Et I'on pourrait voir chez le millepertuis une double expression du pouvoir
curatif de la plante dans la couleur des fleurs, jaune vif comme un soleil ardent, et

dans le rouge de leur suc qui évoque la peau brilée par ses rayons.

6/ Constituants des plantes médicinales

Les plantes montrent une énorme variation génétique dans le métabolisme, la multitude de
réactions biochimiques qui maintiennent la vie des plantes. Les métabolites sont des
composés synthétisés par les plantes pour deux fonctions essentielles, telles que la croissance
et le développement et des fonctions spécifiques, telles que ’attraction des pollinisateurs ou
défense contre les herbivores et le facteur environnemental abiotique. Les métabolites sont

divisés en deux grandes classes [7]:

- Les métabolites primaires

- Les métabolites secondaires

6-1/ Métabolites primaires

Les métabolites primaires sont une sorte de métabolite (intermédiaires et produits de
métabolisme), qui a directement participé a la croissance normale, le developpement et la
reproduction. Pour exemple : les aminoacides, les protéines, les enzymes, les sucres, les

acides nucléiques sont considérés comme primaires métabolite. Ils sont trés importants pour
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les fonctions intrinséques de 1’organisme, qui fonctions physiologiques. Celles-ci sont
présentes dans de nombreuses cellules et métabolite central. Quelques exemples courants de

métabolites primaires sont 1’é¢thanol, I’acide lactique et certains acides aminés [8].

6-2/ Métabolites secondaires [8]

Les meétabolites secondaires sont souvent créés par des synthétases de metabolites
primaires modifiées, ou ses substrats provenant des métabolites primaires. Ces métabolites
secondaires sont formés pendant la phase stationnaire de croissance. Ce sont des composés
organiques, qui ne sont pas directement impliqué dans la croissance, le développement ou la
reproduction normaux d’un organisme. Ces métabolites secondaires jouent un réle important

dans la défense des plantes contre les herbivores et autres déefenses interspécifiques.
Les métabolites secondaires végétaux peuvent étre divisés en 3 principaux groupes:

e Composes terpéniques
e Composes phénoliques

e Les alcaloides

[ photosynthése ]

Lipides Protéines

Carbohydrates /

Métabolite
primaire

chlorophylles

Métabolite
secondaire

Composés terpéniques Les alcaloides
Composés phénoliques

Figure 1 : Interrelations entre le métabolisme primaire et secondaire des plantes
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6-2-1/ Composes phénoliques [9]

Les composés phénoliques sont des substances qui possédent un cycle aromatique avec au
moins un groupe hydroxyle. Ce sont les métabolites secondaires les plus répandus, et
universellement présent dans le régne végétal. Plus de 8000 phénols différents ont été
identifiés. La classification des phénols est basée sur leur structure chimique. En ce sens, les

composés phénoliques peuvent étre classés de quatre fagons différentes, en commencant par

le plus général au plus spécifique:

- Nombre de cycles aromatiques
- Flavonoides et non flavonoides.

- Squelette carboné qui dépend de maniére trés basique comment les atomes de carbone

Généralité sur les plantes médicinales

de les molécules sont organisees (Exp : C6, C6-C1, C6-C3-C6).

- Structure chimique de base, qui est une description ou une image qui spécifie des

atomes communs (par exemple, C, H, O), des groupes fonctionnels.

Tableau 1: Classification des composés phénoliques par nombre de cycles

aromatiques, carbone Squelette et structure chimique de base.

Acides phénylacétiques

Nombre de cycles | squelette o
) ] Composition
aromatiques carboné Nom du groupe o
chimique de base
C6 Phénols simples =
Benzoquinones o= o
Un  seul cycle A
Y _ o wCODH
aromatique C6-C1 acides phénoliques —
f:
Aldéhydes phénoliques Wasis
- < Y cocH,
C6-C2 Acétophénones =
7 N—cH,cooH

Acides
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(C6-C3)2 Lignanes Multiple
néolignanes multiple
(C6)n Catéchol mélanines multiple
trois ou plus (C6-C3)n lignines multiple
(C6-C3 - Biflavonoides Multiple
C6)2
(C6-C3- Tanins condensés multiple
C6)n (Proanthocyanidine)

D’aprés les méthodes de classification des composés phénoliques décrites ci-dessus, la
derniére méthode (basée sur la structure chimique de base) est la plus utilisée. A cet égard, au
moins 20 classes différentes de composés phénoliques ont été identifiées : phénols simples,
benzoquinones, acides phénoliques, aldéhydes phénoliques, acétophénones, acides
phénylacétiques, acides hydroxycinnamiques, coumarines, phénylpropenes, chromones,
naphthoquinones, xanthones, stilbénes, anthraquinones, flavonoides, biflavonoides, lignanes,
lignines, mélanines de catéchol et tanins. Nous parlerons de trois sections principales des

composés phénoliques:

- les flavonoides
- les tanins
- les quinones

+ Les tanins

Les tanins (figure 2) sont des composeés phénoliques de poids moléculaire élevé (500 a 20 000

Da). lls sont classés en deux groupes principaux :

- Tanins hydrolysable (TH)
- Tanins non hydrolysables, aussi appelés tanins condensés ou pro-anthocyanidines
(PAS).

THs ont un centre de glucose (figure 3) ou un alcool polyhydrique partiellement ou
completement estérifiés par des groupes phénoliques tels que 1’acide gallique (gallotannins)
ou I’acide ellagique (ellagitannins). Les PAs (figure 4) sont des polyméres de flavonoides
[(C6-C3-C6)n]. Contrairement PAs, les HTs sont facilement hydrolysés avec de 1’eau
chaude, des acides, des bases ou des enzymes comme les tannasses, produisant des glucides et

acides phénoliques [9].
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Figure 3: Structure chimique de tanin hydrolysable ' I’acide tannique .

10
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Figure 4: Structure chimigue de tanin non-hydrolysable (pro-anthocyanidines)

'ProcyanidineC1'

Les tanins sont largement présents dans le régne végétal, ou les PAs sont plus répandus que
HTs, les sources des HTs sont les grenades, fraises, framboises, orge, riz et I’avoine, alors que
les sources contenant PAs sont le café, thé, raisins, canneberges, fraises, bleuets, pommes,
abricots, péches, fruits secs, menthe, basilic et I’orge. Les tanins sont responsables du gotit

astringent de nombreux fruits et légume [9].

Les tanins du chataignier (Castanea sp.), du chéne ou d'Anacardiaceae ont longtemps été
utilisés pour rendre la peau animale fraiche imputrescible et résistante a I'eau, la chaleur et
I'abrasion. Ces propriétés sont dues a I'aptitude des tanins a se combiner aux macromolécules

(et donc aux fibres de collagene de la peau) [10].

Les applications médicales des plantes a tanins découlent de leur affinité pour les
protéines: ils ont un effet antidiarrhéique, et par voie externe, ils imperméabilisent les couches
superficielles de la peau, ce sont des vasoconstricteurs et limitent la perte en fluides. Ces
propriétés, ajoutées par ailleurs a leur effet antiseptique, en font des molécules intéressantes
pour la régénération des tissus en cas de blessure superficielle ou de brllure, et les rendent

utilisables dans le traitement des diarrhées infectieuses [10].
+ Les quinones [8]

Les quinones (figure 5) représentent un grand groupe de pigments naturels, présentent une
photochimie fascinante, et fonctionnent comme intermédiaires dans la biosynthese

d’antibiotiques importants comme les tétracyclines, présentent large spectre d’activités

11
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biologiques notamment [’activité antioxydante, cytotoxique, anticancéreuse, activites

antidiabétiques et inhibitrices des enzymes.

Les quinones peuvent étre obtenues par oxydation de composes phénoliques appropriés,
avec 1,2-dihydroxybenzeénes et 1,4-dihydroxybenzenes, produisant des ortho-quinones et par
conséquent, les quinones peuvent étre formees a partir de phénols composés par les voies
d’acétate ou de shikimate, fournissant un catéchol ou du quinol systéme. Une gamme de
dérivés de quinone et de structures connexes qui contiennent un terpénoide les fragments ou
la portion dérivée du shikimate sont aussi trés répandus. Par exemple, les ubiquinones
(coenzyme Q) ont des fonctions biochimiques importantes dans les systemes de transport

d’¢lectrons pour la respiration.

o

Figure 5: Structure chimique de quinones
Les principales types des quinones:

e Anthraquinone, également appelé anthracenedione ou dioxoanthracene, est un
composé organique aromatique.
e Benzoquinones

e Naphtoquinone

Les quinones servent comme accepteurs d’électrons dans les chaines de transport
d’¢lectrons comme celles de la photosynthése (plastoquinone, phylloquinone) et la respiration
aérobie (ubiquinone). Phylloguinone est également connu sous le nom de vitamine K1 car il
est utilisé par les animaux pour aider a former certaines protéines, qui sont impliqués dans la
coagulation sanguine, la formation osseuse et d’autres processus. Les quinones naturelles ou
synthétiques montrent une activité biologique et pharmacologique, et certains d’eux

présentent une activité anti-tumorale.
+ Les flavonoides [8]

Les Flavonoides, une gamme étonnante de plus de 6000 substances différentes trouvées
dans pratiqguement toutes les plantes, sont responsables de beaucoup des couleurs de la plante

qui nous éblouir avec leurs nuances brillantes de jaune, orange et rouge.

12
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Figure 6 : Structure chimique des flavonoides

Les flavonoides se trouvent dans la plupart des matiéres végétales. Les sources
alimentaires les plus importantes sont les fruits, thé et de soja. Le thé vert et noir contient
environ 25 pour cent des flavonoides. Autres Les principales sources de flavonoides sont la

pomme, les agrumes (rutine et hespéridine).

Plus de 5000 flavonoides naturels ont été caractérisés a partir de diverses plantes. Ils ont
été classes selon leur structure chimique et sont habituellement subdivisés en sous-groupes
(tableau 2)

Tableau 2: Types des flavonoides

flavonoides Types

e Anthoxanthines

e Flavones

e Flavanones

e Flavanols
flavonoides e Flavan-3-ols

e Proanthocyanidines

e Flavan-4-ols

e Flavan-3,4-diols

e Anthocyanidines

e Isoflavones

isoflavonoides e Isoflavans

e Pterocarpans
Néoflavonoides e Dalbergichromene

e Aureusidin
Aurones e Leptosidine

e Flavanoides C-méthylés

13
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e Flavanoides -O méthylés
e Flavonoligans

Autres catégories e Furanoflavonoides

¢ Pyranoflavonoides

e Prenylflavonoides

e Meéthylenedioxycastavinols

Les flavonoides sont connus pour leur capacité a soulager rhume des foins, eczéma,
sinusite et I’asthme. Des études épidémiologiques ont illustré que les maladies du coeur sont

inversement liées a I’apport en flavonoides [8].

6-2-2/ Alcaloides

Les alcaloides sont un groupe de molécules dont la présence dans la nature est relativement
importante. Ce sont des produits chimiques et des biomolécules tres divers, mais ce sont tous
des composés secondaires et ils sont dérivés d’acides aminés ou du processus de
transamination. Les alcaloides sont classés selon les acides aminés qui fournissent leur atome
d’azote et une partie de leur squelette. 1ls sont dérivés de L-lysine, L-ornithine, L-tyrosine, L-

tryptophane, L-histidine, L-phénylalanine, acide nicotinique, acide anthranilique ou acétate

[8].

Environ 12 000 alcaloides de divers types sont présents sur toutes les plantes, y compris
plus de 150 familles. Les familles importantes sont Apocynaceae, Papavéraceae, Fabaceae,
Ranunculaceae, Rubiaceae, Rutaceae, Solanaceae, et moins les plantes basses et
champignons communs (alcaloides de I’ergot). Dans les plantes, les alcaloides existent
généralement sous forme de sels d’acides organiques comme les acides acétique, oxalique,
citrique, malique, lactique, tartrique, tannique et autres acides. Certains alcaloides de base
faibles (comme la nicotine) se produisent librement dans la nature. Quelques alcaloides se
produisent également sous forme de glycosides de sucre tels que le glucose, le rhamnose et
galactose, p.ex. les alcaloides du groupe solanum (solanine), comme les amides (pipérine), et

sous forme d’esters (atropine, cocaine) d’acides organiques [11].
Les alcaloides sont classés selon la structure chimique vers 5 groupes : [10]

+ Les alcaloides dérivés de I'ornithine et de la lysine: L'ornithine (C4) et la lysine (C5) sont
des acides aminés a I'origine de nombreux alcaloides. Des structures complexes (figure 7)

sont observées lors de lI'assemblage de plusieurs molécules de I'acide aminé ou lors de
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I'intervention d'autres précurseurs tels que I'acetate (tropanes, élaeocarpine...), le

tryptophane (élaeocarpidine), I'acide nicotinique (nicotine)...

hyosciamine 39 scopolamine 40

o]

!
HiE— 4 F
ﬁ \

i

cocaine 41

Figure 7 : Exemple de quelques alcaloides dérivés de I’ornithine

+ Les alcaloides dérivés de I'acide nicotinique: L'alcaloide majoritaire des feuilles de tabac

est la nicotine (figure 8).

Nicotine
Figure 8 : Structure chimique de la nicotine

* Les alcaloides dérivés de la phénylalanine et de la tyrosine (figure 9)

Sri H=CH, : codéine
apavérine 3
papa H=H : morphine

Figure 9 : Structure chimique de quelques alcaloides dérivés de la phénylalanine et de la

tyrosine
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+ Les alcaloides dérivés du tryptophane:

Le groupe de ces alcaloides a été particulierement étudié a la suite de la découverte en 1950
de deux plantes a alcaloides d'intérét thérapeutique : Rauvolfia serpentina, une Apocynaceae
d’ou la réserpine a été isolée, et la pervenche de Madagascar, Catharanthus roseus, aux

propriétés antitumorales.

Exemples : vinblastine — vincristine.

QH

y

H,CO K OCHs
CH;  COOCH:

R = CH, vinblastine
R = CHOvincristine

Figure 10 : Structure chimique de vinblastine et vincristine

Les alcaloides deérivés de I'acide anthranilique:

L'acide anthranilique est a l'origine d'alcaloides de divers types : quinoléines, quinolones
simples et prénylées, furo- et pyrano-quinoléines, acridones, furo- et pyranoacridines et
quinazolinones. Les quinoléines et les acridones sont principalement rencontrées dans les
Rutaceae alors que les quinazolines sont connues dans plusieurs familles. Certaines

quinoléines ont montré des propriétés antimicrobiennes.

+ Autres dérivés azotés :

Les bases puriques Stimulant du systeme nerveux central et du systéme cardio-vasculaire,

Exemples :

<@ H
HL,C
3N
>
(&)
Hy
caféine th&eophylline
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6-2-3/ Terpénoides [10]

lIs sont formés a partir de l'assemblage d'unités a 5 carbones ramifiees, dérivees du 2-
méthylbutadiéne (polymeres de I'isopréne), les terpénoides et les stéroides constituent
probablement la plus large classe de composés secondaires. Comme les dérivés des acides
gras, tel que les acétogénines, les terpénes ont pour origine biosynthétique I'acétyl CoA ou le
malonyl CoA. Le nombre d'unités isopréniques définit les différentes classes de terpénes:
monoterpenes (C10), sesquiterpénes (C15), diterpénes (C20), sesterterpenes (C25), triterpéne
(C30) et tétraterpenes (C40). Les terpenes simples en C10 et C15 sont certainement apparus
tardivement au cours de I'évolution et caractérisent les plantes vasculaires ayant développé

des appareils sécréteurs.
+ Monoterpenes et sesquiterpénes

Issus du couplage de 2 unités isopréniques, les monoterpenes existent dans les huiles
essentielles. Cyclisés en méthylcyclopentanes et glycosylés, ils constituent les iridoides. La
glycosylation les rendant solubles, on les trouve non pas dans des appareils sécréteurs mais
dans toutes les parties de la plante. Les sesquiterpenes, molécules en C15 se rencontrent aussi
dans les huiles essentielles. Les huiles essentielles de sarriette, cannelle, thym, girofle ou la
lavande ont des propriétés antiseptiques et antifongiques. On reconnait a ces essences des
activités antibiotiques, spasmolytiques et sédatives mais aussi des propriétés irritantes dans le

cas, par exemple, d'ingestion d'huile essentielle d'eucalyptus ou de pin.

Exemples de pyréthrines:

R,= COCH,, acide chrysanthemique
R,= CH-CH, pyréthrines
R, = CH; cinérines
Les lactones sesquiterpéniques sont caractérisées par la présence d'une y-lactone. Elles sont
majoritairement trouvées dans les Astéracées ou elles sont fréquemment localisées dans les
poils sécréteurs des feuilles, des tiges et des bractées de l'inflorescence. Elles sont souvent

responsables de phénomeénes allergiques. Certaines sont antibactériennes et antifongiques.
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+ Diterpénes

Ces composés en C20 sont particulierement abondants chez les Lamiaceae et les
Asteraceae. lls peuvent étre acycliques, bi- ou tri-cycliques. Les plus intéressants sur le plan
pharmacologique sont les diterpénes tricycliques a noyau taxane, issus de différentes espéces
d'ifs mais surtout de Taxus baccata L., Taxaceae. Des diterpénes toxiques, induisant des
troubles digestifs violents ou des irritations cutanées ou oculaires graves, ont été isolés

d'Euphorbiaceae et de Thymelaceae.

Exemple : Le taxol® et le taxotere®, diterpenes utilises dans le traitement des tumeurs de

I’ovaire, du poumon et du sein.

OH

OCHN o
P T ol
HO
z =
Taxol PhOCT  Hycocd
AcQ OH
ut
OOCHN "
P T ol
HO
Taxotére

Figure 11 : Structure chimique de Taxol et Taxoténe
+ Triterpenes et stéroides

Les triterpénes sont des composes en C30 issus de la cyclisation de I'époxysqualéne ou du
squaléne. Les stéroides peuvent étre considérés comme des triterpénes tétracycliques ayant
perdu au moins trois méthyles. Ce sont des métabolites secondaires dont I'intérét
thérapeutique et I'emploi industriel est majeur. On peut en particulier noter l'intérét des
hétérosides cardiotoniques ou des sapogénines spirostaniques qui constituent les squelettes de
base des contraceptifs, des anabolisants et des anti-inflammatoires. Mais il faut aussi
souligner les probléemes liés aux saponosides, autres triterpenes, qui peuvent diminuer la

valeur nutritive des fourrages ou expliquer la toxicité de certaines plantes.
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\/\rdgg\/\r

Triterpéne tétracyclique stéroide Triterpéne pentacyclique

Figure 12: Squelettes de base des triterpenes.
+ Saponosides

Les saponosides constituent un vaste groupe d'hétérosides trés fréquents chez les végetaux.
Ils se caractérisent par des effets tensio-actifs leur conférant la propriété de former des
solutions moussantes lorsqu'ils sont dissous dans l'eau. Ils peuvent étre classés en deux
groupes selon la nature de leur génine qui peut étre stéroidique ou triterpénique. Les génines
stéroidiques possedent un squelette en C27 et six cycles. Les saponosides stéroidiques sont
rencontrés dans de nombreuses plantes, mais ils sont aussi caractéristiques des étoiles de mer.
Certains ont servi pendant un temps a la synthése des stéroides (diosgénines des Dioscorea.
Ainsi la sarsapogénine, provenant de I’hydrolyse du sarsaparilloside 35, a été utilisee comme
matiére premiére de synthése des stéroides.

Les saponosides triterpéniques ont souvent un squelette pentacyclique, oléananes ou
ursanes. Les chaines osidiques des saponosides sont le plus souvent formées de 2 a 10 oses
banals, liés a la génine par une liaison de type ester ou éther. Il semble que les saponosides
jouent un réle de défense du végétal contre les pathogénes microbiens. Les interactions mises
en jeu avec les stérols de la membrane ont pour conséquence des propriétés hémolytiques et
une activité spermicide de certaines molécules. Elles sont toxiques pour les animaux a sang
froid et en particulier pour les poissons et les mollusques. Certaines drogues a saponosides
sont utilisées pour leurs propriétés antitussives (rhizome de la réglisse), mais aussi anti-
oedémateuses (cotylédons de la graine de Marronnier d'Inde) ou encore analgésiques

(Platycodon grandiflorum).

Exemple :
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— B-D-Glu
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Figure 13 : structure chimique de sarsaparilloside.

7/ Médicament courants a base de plantes [12]

A ce jour, plus de 10000 espéces de plantes différentes sont utilisees a des fins
thérapeutiques, et de nombreux médicaments sont élaborés a partir de leurs principes actifs.
L'organisation mondiale de la santé(O.M.S) considére que dans de nombreux pays peu
développés, les plantes et leurs composants représentent la premiere source de remedes.

A cet effet, cet organisme prépare une gigantesque base de données afin d'y consigner la
totalité des principes phytochimiques découverts a ce jour.

A chaque fois qu'elle le peut, l'industrie pharmaceutique s'efforce de synthétiser les
principes actifs de ces produits naturels. Lorsqu'elle ne parvient pas, les extraits de ces plantes

sont proposes a I'état pur.
Quelques exemples:

e Quinine
L’Origine naturelle est 1’écorce de quinquina (Cinchona Officinalis) (figure 15) , elle contient
plus de 20 alcaloides ou de substances nitrogéniques (azote) dont la quinine se trouve en

grande proportion (Figure 14). Elle a été découvrit en 1820 par Pelletier et Caventou.

Elle est employée dans le traitement contre la malaria et le paludisme. On emploie aussi la
quinine pour réguler le systeme nerveux central, le systeme cardio-vasculaire et le transit

intestinal.
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Figure 15: Image représentant la plante de quinquina.

e Acide acétylsalicylique (aspirine)
L’origine naturelle: écorce de saule (Salix babylonica) (figurel8) de laquelle on extrait un
glucoside de godt amer (deux partie de la molécule, glucose et alcool salicyl) nommé salicine
(Figure 16). Cette formule a néanmoins, été modifiée récemment puisqu'on obtient désormais

de l'aspirine par synthese chimique (figure 17).
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H OH

Figure 16: Structure chimique de salicine

Propriétés: analgésique (céphalée, myalgie, névralgie), anti-inflammatoire, antipyrétique
(régulation de la température corporelle). D'autre parte, l'aspirine stimule directement et

indirectement la respiration.

COOH
0./ /CH,

O

Figure 17: Structure chimique de I'acide acétylsalicylique

Figure 18: Image représentant la plante de saule

e Morphine
Origine naturelle: bien qu’on puisse la synthétiser de facon chimique, elle est obtenue aussi a

partir du pavot (Papaver) (figure20) . Un alcaloide similaire peut aussi étre extrait du

coquelicot.
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Propriétés: Analgésiques et calmantes.

Figure 20: Image représentant la plante Pavot.

e Strychnine

Origine naturelle: Noix vomique (Inde).

Propriétés: stimulant du systéme nerveux central. La strychnine (Figure 21) génére une

excitation de I'organisme, bloque I'inhibition et provoque de puissants effets convulsifs.
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Figure 22: Image représentant la plante de Noix vomique
8/ Inule Visqueuse (Inula Viscosa L.)

8.1/ Définition
Inula viendrait du grec: ‘inaein’ qui signifié purger. allusion a une des propriétés

thérapeutique de la plante, et viscosa veut dire visqueuse ou Aunée visqueuse [13].

Le nom du genre Inule, est di a Carl Von Linné (1753), terme qui vient du nom de
I’espece Helenium. Le nom Helenium découlerait du grec "Helen". La légende antique

raconte que la fleur serait née des larmes de la belle Héléne de Troie.

Les Inules appartiennent a la famille des Astéracées. C’est une importante famille de plantes

dicotylédones qui regroupent 20000 especes [14].

8.2/ Autres appellations

Nom Scientifique : Dittrichia viscosa (L) [15]
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Nom Vernaculaire : Amagramane, Mersitt [16]

Nom Commun : Inule visqueuse [17]

Nom Francais : Inule visqueuse, Aunée visqueuse [18]
Nom Arabe: Magramane, Bagramane [19]

Nom Anglais : woody Fleabane [19]

Nom Berbere: Amagramane ou bayraman.[19]

Au maroc on la trouve sous le nom Trehla [20].

Figure 23: Inule Visqueuse

8.3/ Systématique

Régne : végetal

Sous régne : tracheobionta ou plantes vasculaire
Sous embranchement :Angiosperme

Classe : Magnoliopsida ou Dicotylédones

Sous classe : Asteridea

Ordre : Asterales

Famille : Asteracées (composées)

Genre : Inula (L)

Espeéce : Viscosa [16].
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Le nom binomial: Inula Viscosa.

8.4/ Description

Inula viscosa L. est une plante vivace a odeur forte, presque ligneuse dans sa partie
inférieure, cette espéce forme des sortes de buissons hauts de 0.5m & 1m, avec ses longues
grappes fournies de capitules jaunes, elle en constitue I'une des plantes caractéristiques, qui en
modifient I'aspect pendant toute la saison seche. Ses feuilles ondulées, dentées, aigues, rudes,

sont couvertes sur les 2 faces de glandes visqueuses [21].

Figure 24: Partie aérienne de 1’Inula visqueuse :

1-Nervure, 2- ramifiées, 3- tige, 4- feuille.
8.5/ Habitat et distribution géographique

C'est une plante qui pousse dans les zones humides, les champs, les endroits abandonnées,
au bord des rivieres et des routes [22]. L’inule visqueuse est largement répandue dans le

bassin méditerranéen (Espagne, France, Algérie, Maroc). En Asie (la chine, Japon, Korea)

En Algérie on la trouve dans les rocailles argileux, sur les sols salés, les prairies humides et

les bords de cours d’eau [23]
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Figure 25 : Représentation géographique des places de développement de I'inule

visqueuse

La plante commence a produire des nouvelles feuille au mois de mars de taille 1 cm. Ces
dernieres sont positionnées sur la base inferieur des tiges, occupants bien sdres la places des
feuilles séches de 1’année antérieure. A 1’arrivé du mois d’avril les feuilles mesurent (1- 5)
cm. A la fin de la méme période elles sont de (8-10) cm de long et couvrent fortement la
moitié de la partie inferieure des tiges .Dans la période de mi -mai une estimation de 60% -
90% des tiges seront couvertes par des nouvelles feuilles, la production des feuilles par la
plante se continuera jusqu’a la fin d’octobre (apparition de grandes feuilles vertes). Au mi-
novembre seulement 5% des feuilles restent vertes les autres prennent la couleur grisatre
(sénescence foliaire). Pendant I’hiver la totalit¢é des feuille seront grisatre, mortes et

périodiquement seront renouvelées par des nouvelles au prochain mois de mars [24]

Les boutons floraux apparaissent a la fin du mois du juillet. Dans la deuxiéme décade du
mois d’aolt la plupart des fleurs seront matures, brillantes, Jaune et étendues aussi des

nouvelles fleurs seront produites lors du mois d’octobre [24]

Figure 26: Image représentant les Fleurs et les Fruits d’inula viscosa
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Au début du mois d’octobre, il y a ’apparition des premiers fruits avec akénes et Pappus
poilus, ces fruits sont régulierement présents jusqu’au mois de novembre. Au-deld de cette
période et sous I’action du vent, les graines seront dispersées et le reste de fruit (capsule

séche) persiste sur la tige durant 1’hiver [24].

8.6/ Composition chimique de I’Inule visqueuse

Benayache et al. , rapportent que les parties aeriennes d'Inula viscosa contiennent des
Flavonoides, des acides sesquiterpéniques et des triterpénes et des esters. Elle est riche en
huile essentielle avec les composant majoritaires suivants: y-terpinéne (36.9%), a-pinéne
(18.9%), B-pinéne (8.9%); p-cyméne (7.5%), limonen (18.9%), B-maaliéne (7.4%), PB-
phellandréne (7.3%), isocoméne (6.2%), 2,5-dimethoxy-p-cymene (21.2%), B-caryophyllene

(16.58%). La plante contient aussi un acide gras [25]
8.7/ Utilisation traditionnelle

Inule visqueuse est trés utilisée en médecine traditionnelle, le tableau ci-dessous résume

quelques applications de cette plante [23].

Tableau 3 : Utilisation traditionnelle de 1’Inula visqueuse

Région Usages
Espagne Traitement de désordre
Gastroduodénal
Jordan Avortement et la stérilité des femelles.
Algérie Hypoglycémiants, affection des voies Urinaires,

analgésique, antiseptique, diurétique, hémostatique,
vermifuge, céphalées, les douleurs, rhumatismales,

cicatrisation, antihémorragiques

Maroc Anti  lytique rénal, diurétique, antihypertensive,

antiseptique, bronchite et diabete

+ L’inule visqueuse a été largement utilisée en médecine traditionnelle pour ces diverses
propriétés. Elle agit comme sédatif de la toux et des spasmes bronchiques corrige
I’atonie de 1I’estomac et de I’intestin améliore I’appétit et abaisse la fiévre.

+ Le décocté de la plante est d’ailleurs efficace pour le traitement du diabéte de

I’hypertension et des néphropathies.
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+ De nombreuses autres études ont démontré une gamme élargie des activités
biologiques de cette plante a savoir I’effet anti-inflammatoire, antiviral, antitumoral,
antiseptique, antibactérien, cicatrisant et antifongique.

+ Inula viscosa est couramment utilisée pour sa large durabilit¢ de conservation
alimentaire. Elle peut donc étre exploitée dans I’industrie agro-alimentaire afin
d’accroitre la durée de vie de certains produits [26]

+ Aussi les activités biologiques de I'inule visqueuse sont Antifongique, anti-insecte

antihypertenseur [27]
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Chapitre 2 : Méthodes d'extraction des polyphénols

1/ Introduction

L’extraction de principes actifs a haute valeur ajoutée a partir de la matiére végétale,
notamment le cas des polyphénols, qui suscitent actuellement beaucoup d’intérét grace a leur
pouvoir antioxydant, est une étape tres importante dans l'isolement aussi bien que dans
I'identification des composés phénoliques. En conséquence, beaucoup d'auteurs ont étudié
l'influence de différentes conditions d’extraction sur les rendements d’extraction de composés
phénoliques de source végétale. La solubilité des composés phénoliques dépend de leur nature
chimique dans la plante, qui varie de composés simples a fortement polymérisés. Les matieres
végétales peuvent contenir des quantités variables d'acides phénoliques, phényl propanoides,
anthocyanines, et tanins. Cette diversité structurale est responsable de la grande variabilité des
propriétés physico-chimiques influencant I'extraction des polyphénols. Entre autre, la
solubilité des composés phénoliques est affectée par la polarité du solvant utilisé. Par
conséquent, il est trés difficile de développer un procédé d'extraction approprié a I'extraction

de tous les composes phénoliques [28].
2/ Extraction des polyphénols

11 existe plusieurs méthodes d’extraction des produits de haute valeur ajoutée présents dans les
plantes. Le procédé d’extraction est basé sur la différence de solubilités des composés d’un
mélange dans un solvant. Le mélange peut étre solide ou liquide et le solvant liquide ou fluide

supercritique [29]
2-1/ Méthodes traditionnelles d’extraction

Ces techniques d’extraction reposent toutes sur le méme principe, basé sur I’entrainement des
molécules volatiles de la plante par la vapeur d’eau. Le degré de contact entre la plante et

I’eau est le seul paramétre qui differe [30].
2-1-1/ Infusion

C’est la forme de préparation la plus simple, elle se prépare en versant de 1’eau bouillante

sur les parties de plantes fraiches ou séchées et les bien tremper afin d’extraire leurs principes
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médicinales (figure 1). Elle convient pour ’extraction de parties délicates ou finement
hachées des plantes: feuilles, fleurs, graines, écorces et racines, ayant des constituants

volatiles ou thermolabiles [31].

Figure 1: Infusion d'une plante médicinale
2-1-2/ Extraction par décoction

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

les principes médicinales [31].

Figure 2: Méthode de I'extraction par décoction (méthode traditionnelle)
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2-1-3/ Extraction par solvant

L’extraction par solvant est un procédé congu pour séparer les composants solubles en les
transférant d’une matrice solide perméable (plante) a un solvant liquide. Les solvants

organiques sont souvent utilisés pour extraire les composants phénoliques.

Quatre étapes de transfert de masse sont impliquées, mais la diffusion du soluté dissous dans
le solide est I’étape limitative. Initialement, les particules solides de la plante sont gonflées en
raison de la sorption du solvant de la phase solide, La diffusion d’un soluté dans la phase
solide est 1’étape suivante. Diffusion a travers les couches extérieures des particules solides
est la derni¢re étape. Dans 1’extraction des composants phénoliques colorés, tels que les
anthocyanes, les étapes de diffusion sont facilement percues par le changement de couleur de
la solution [32].

2-1-4/ Macération

La macération est une extraction solide-liquide dans laquelle le composé bioactif (soluté) a
I'intérieur de la matiére végétale est extrait par un solvant spécifique pendant une période de
temps bien déterminée. L'efficacité du processus de macération est déterminée par deux
facteurs principaux la solubilité et la diffusion. La macération est le choix le plus fréquent des
chercheurs vu la simplicit¢ de la mise d’un systtme d’extraction par macération.
L’inconvénient de la macération est la longue durée d’extraction réduite toutefois par

agitation [33].

Figure 3: Méthode de I'extraction par macération
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2-1-5/ Extraction par méthodes d’extraction conventionnelles successives

Cette technique consiste a utiliser deux méthodes d’extraction conventionnelles

successivement dans le but d’obtenir des molécules bioactives hautement purifiées [33].

2-2/ Méthodes innovantes
2-2-1/ Extraction assistée par ultrasons (UAE)

L’extraction assistée par ultrasons est une méthode d’extraction efficiente située a la
frontiére des techniques classiques et modernes et utilisée pour une variété de composés
bioactifs. Par rapport aux procédés de macération et de Soxhlet, les EAU présentent plusieurs
avantages stratégiques; des temps d’extraction plus courts, une quantité réduite de solvant
nécessaire et une consommation d’énergie plus faible sont les plus import. Le principe de
fonctionnement des UAE est I'utilisation d’ultra-sons (ondes avec une fréquence comprise
entre 20-100 MHz) pour développer des bulles a I’intérieur du solvant. Ces bulles, induiront
la perturbation des cellules de la paroi végétale et accéléreront la pénétration du solvant dans

le matériau végétal par phénomene de cavitation [34].

De nombreuses études ont fait état de la performance des UAE pour I’extraction des citoles et
des sucres en faisant varier la température, la puissance ultrasonique, le taux de dilution ou le

temps d’extraction [34].

Deux types d’équipements a ultrasons sont couramment utilisés dans les laboratoires. Le
premier est le bain a ultrasons qui est couramment utilisé pour la dispersion de solides dans un
solvant ou pour le dégazage des solutions. Le second équipement, une sonde a ultrasons, est
beaucoup plus puissant en raison d’une intensité ultrasonore délivrée sur une petite surface

(pointe de la sonde) par rapport au bain a ultrasons [30].

2-2-2-/ Extraction par reflux et par soxhlet

L'extraction par reflux ainsi que par Soxhlet est basée sur un procédé de distillation qui est
largement utilisé dans les laboratoires et les industries alimentaires et non alimentaires. Le
procédé consiste a chauffer une solution a ébullition puis a renvoyer les vapeurs condensées
dans le ballon d'origine (figure 4). L’extraction par Soxhlet différe de 1’extraction par reflux

par le placement de la matiere végétale dans une cartouche et non pas dans le ballon [33].

31



Chapitre 2 Méthodes d’extraction des polyphénols

Le choix du solvant (solvant organique volatil a chaud) est influencé par des paramétres
techniques et économiques: sélectivité, stabilité, inertie chimique et température d’ébullition

pas trop élevée pour permettre son élimination totale [30].

1 Agitateur magnétique P =

2 Ballon a col rodé : .|

3 Retour de distillation (tube J r =
d'adduction) s | J

4 Corps en verre 1. -4 |

5 Filtre — \'-
6 Haut du siphon - le

7 Sortie du siphon 3| | ; | I | HJ
8 Adaptateur d'expansion I T

9 Condenseur / e
10 Entrée de [eau de refroidissement \ U
11 Sortie de I'eau de refroidissement \ WY

Figure 4: Représentation schématique d'un extracteur Soxhlet.

3/ Conclusion

L’extraction est une étape nécessaire et présente dans de nombreux procédés de fabrication
dans les différents domaines industriels relevant de la pharmacie, de la cosmétique, de la

parfumerie et de I’agroalimentaire.
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Chapitre 3 : Inflammation

1/ Introduction

Les plantes médicinales font la promotion des sujets en médecine et, bien sdr, nous dévons
accroitre nos connaissances de celui-ci .Les plantes traditionnelles jouent un réle trés
important dans la découverte de nouveaux médicaments. Aujourd’hui, I’inflammation est un
tres grand défi pour I’humanité. Tant de médicaments anti-inflammatoires sont disponibles,
mais on croit que ces médicaments tels que les opioides et les analgésiques inducteurs de
médicaments comme AINS ne sont pas utiles dans tous les cas et ces médicaments produisent
également des effets secondaires, donc pour surmonter ce probléme de nouveaux
médicaments sont tres nécessaires et dans les plantes ont beaucoup de phytoconstituants qui

sont utiles dans 1’inflammation et ont moins d’effets secondaires [35].
2/ Historique de I'inflammation

Les textes médicaux égyptiens avaient un certain nombre de termes, apparemment se
référant aux conditions inflammatoires, qui ont toutes eté dérivées de la hiéroglyphique pour
"feu”. Ils avaient des termes qui distinguaient I'inflammation locale de l'inflammation
générale, et considéré la condition comme un chauffage superficiel provenant de 1’extérieur

du corps, et non généré en interne.

Le terme "Phlegmone”, encore une fois une chaleur ardente, a été utilisé au début par le
grec Hippocrate pour décrire une variété de conditions qui ont été considérées comme étant
dues a un afflux de sang dans des parties qui normalement ne le contiennent pas (traité
hippocratique sur« Blessures a la téte »). Dans le dissertation hippocratique sur les «ulcéres»,

c’est a noter que la facilité de guérison est inversement liée au degré d’inflammation.

Bartholomew Pardoux (1641), galeriste du XVle siécle, a donné ce qui pourrait étre
considéré comme la définition classique ultime : « Phlegmone peut étre défini comme une
tumeur chaude, proéminente et circonscrite, dérivée d’un afflux de sang, avec rougeur,

tension, résistance, pulsation et la douleur s’est jointe a cet effet.»

John Hunter  (1728-1793) a introduit un concept essentiellement moderne de
I’inflammation. Il I’a considéré I’inflammation comme une réponse a une maladie ou une

blessure, pas une maladie en elle-méme; 1’inflammation locale, par exemple, pourrait étre une
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réponse a la fievre : " Cependant, les causes de I’inflammation différent, tous les cas sont
similaires parce que le but principal de I’inflammation est de restaurer les parties affectées a

leur état normal et de fonctionnement.”
Il existe d’autres définitions modernes de I’inflammation et qui sont :

» Mr. J. Burdon-Sanderson (1962) considére que I’inflammation est une succession des
changements de tissus vivant lorsqu’il est blessé, a condition que la blessure ne détruit pas
la structure et la vitalité de ce tissus».

» Mr. V. Menkin (1962) définit I’inflammation comme étant une réaction tissulaire complexe
vasculaire, lymphatique et locale avec la présence de microorganismes ou d’irritants non
viables [36].

3/ Définition de I'inflammation

L’inflammation est la premicre réaction du systetme immunitaire a 1’infection ou
I’irritation. Elle se présente avec des signes cardinaux de rougeur (Latin : rubor) , chaleur

(calor), enflure (tumeur), douleur (dolor), et dysfonctionnement de I'organe impliqués.

Une inflammation aigué est nécessaire pour aider a guérir les traumatismes, 1’abrasion, les
fractures ou Il’invasion aigué¢ d’une substance étrangére comme le venin d’une piqire
d’abeille. Le corps réagit immédiatement a un traumatisme aigu en augmentant les substances
dans le corps qui stimulent I’enflure, la rougeur, la douleur et la chaleur (Figurel). Ces
réactions sont importantes parce qu’elles empéchent le corps de causer d’autres dommages a

la blessure en favorisant la douleur et I’enflure autour de la zone blessée [37].
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Figure 1: Réaction inflammatoire provoquée par une épine plantée dans la peau. Les cellules

immunitaires affluent et le site de la réaction gonfle et rougit
4/ Causes de I'inflammation

L'inflammation peut étre causée par des agressions physiques (comme le chaud, le froid,
les radiations ionisantes), chimiques (occasionnées par des composés acides ou basiques, des
toxines bactériennes). Elle peut étre la conséquence d'une infection (en rapport avec la
présence, dans l'organisme, d'organismes vivants pathogenes tels que les bactéries, virus,
parasites ou champignons). Elle peut étre provoquée par une réaction immunitaire secondaire

a la réintroduction dans I'organisme d'un antigene (allergie) tel qu'un antibiotique [38].
5/ Types de I'inflammation

Il existe deux types d’inflammation :

5-1/ Inflammation chronique

L’inflammation chronique est une inflammation continue, faible, invisible a I’ceil humain,

qui se produit habituellement en réponse a une inflammation aigué ou blessures répétitives.

I1 est inconnu comment I’inflammation commence dans les maladies chroniques.
L’inflammation chronique peut entrainer une nécrose (destruction des tissus) par les cellules

inflammatoires et par certains autres agents. La réponse du corps a la guérison dépend de
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nombreux facteurs, y compris ’infection persistante, la présence de matiéres étrangeéres ou
d’autres agents qui stimulent ’inflammation (comme les virus latents, les bactéries ou les
parasites), I’approvisionnement inadéquat en sang, I’irradiation et les médicaments appliqués

localement comme les corticostéroides.

L’inflammation, la fiévre, le gonflement des tissus et les allergies sont en grande partie
contr6lés par les acides gras appelés prostaglandines. Il y a trois différentes familles de

prostaglandines qui remplissent trois fonctions différentes dans le corps :

1. PGEL1 aide a réduire les allergies, prévient I’inflammation, augmente la production de
mucus dans 1’estomac, diminue la tension artérielle, améliore la fonction nerveuse, et
contribue également a promouvoir la réponse immunitaire.

2. PGE2 stimule la réponse allergique, favorise 1’inflammation, augmente 1’agrégation
des plaquettes (lorsque les plaquettes collent au site de la formation de plaques le long
des parois des vaisseaux sanguins, ce qui forme des caillots sanguins localisés, qui
peuvent bloguer davantage le flux sanguin dans I’artére), augmente la contraction
musculaire lisse, et supprime les fonctions immunitaires.

3. PGE3 bloque la libération de prostaglandines pro-inflammatoires (PGE2), favorise la
fonction immunitaire, diminue 1’agrégation plaquettaire, augmente le cholestérol HDL

(Ie « bon » cholestérol), diminue les triglycérides et inhibe I’inflammation.

En termes simples le PGE1 et PGE3 sont considérées comme étant le bon prostaglandines et

PGE2 comme prostaglandine pro-inflammatoire ou « mauvaise » [37].

5-2/ Inflammation aigué [39]

Il s’agit de la réponse immédiate a un agent agresseur, de courte durée (quelques jours a
quelques semaines), d’installation souvent brutale et caractérisée par des phénomenes
vasculo-exsudatifs intenses. Les inflammations aigués guérissent spontanément ou avec un
traitement, mais peuvent laisser des séquelles si la destruction tissulaire est importante

L’inflammation aigué est constitué de trois phases :
5-2-1/ Phase vasculaire

Il s’agit d’une vasoconstriction artériolaire, trés bréve de quelque secondes. Elle est due a
I’action de systetme sympathique, et est trés rapidement ressentie puisque douloureuse,
expliquée par la libération d’histamine, de sérotonine et de kinine, I’excitabilité des
terminaisons nerveuses en est la conséquence et va conforter le processus douloureux. Cette

constriction n’est pas innocente sur les plaquettes présentes dans la circulation, laquelle est
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perturbée. Ces plaquettes vont alors s’activer. Tres vite a cette vasoconstriction, va faire suite
une vasodilatation des vaisseaux sanguins. Le débit local est augmenté et la perméabilité des
capillaires est exacerbée, ce qui explique I’extravasion des cellules sanguines (diapédese)
(figure 2). Ce qui explique en partie la constitution de la chaleur et de la rougeur. La

migration des cellules s’accompagne d’un transfert de plasma qui crée I’cedéme.
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Figure 2: Formation du transsudat et d’exsudat

5-2-2/ Phase cellulaire (recrutement des leucocytes)

Les phénomenes vasculo-exudatifs initiaux permettent [’arrivée dans le foyer
inflammatoire des leucocytes. Les premiers sur place (environ 6 heures) sont les
polynucléaires. Le plus souvent, les polynucléaires sont progressivement remplacées sur le
site inflammatoire par les cellules monocytes. Parmi celle-ci, les macrophages ont pour
fonction d’assurer la détersion grace a leur capacité de phagocytose. Il s’y associe des
lymphocytes qui participent a la réponse immune spécifique de I’antigene. L’afflux des
cellules, fais que celles-ci vont d’abord se marginaliser sur le site de I’agression environ 30
minutes. C’est a ce moment qu’on pourra constater « in situ » la présence de polynucléaires
neutrophiles, lesquelles sont bloqués le long des cellules endothéliales de 1’endroit concerné.
Ces cellules vont traverser la paroi, grace a de nombreux facteurs attractants comme 1’ILS,
Ca5 et LB4 (figure 3). Ces cellules vont en effet ingérer les éléments Iésés. Cette fonction

n’est pas simple. Elle repose sur la dégranulation des composants internes de la cellule. Ceci
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conduit a la sécrétion des protéases (élastase et collagénase), et la libération des radicaux
libres. Les polymorphonucléaires neutrophiles (PMNs) vont contribuer a 1’éradication des
corps étrangers (s’il y a lieu) ou des tissus Iésés (en cas de traumatisme par exemple). Dans ce
type de situation, la réaction va s’arréter mais ceci n’est pas toujours le cas et les macrophages
dont le pouvoir phagocytaire est important, vont intervenir. Ceci constitue le passage de la

réaction immunitaire et la mise en place des processus inhérents.
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Figure 3 : Processus de migration des neutrophiles a travers les vaisseaux sanguin [39]

5-2-3/ Phase de résolution

La phase de résolution, dite de réparation, dépend du degré des lésions tissulaires. En effet,
dans les conditions les plus favorables, les agents agresseurs sont éliminés par les PMNs, et
les produits de dégradation ainsi que les débris cellulaires sont phagocytés par les
macrophages. Les macrophages vont alors sécréter des cytokines et des médiateurs qui vont
induire la phase de cicatrisation et de régénération tissulaire. Le routeur a un état
physiologique consiste dans un premier temps en la réparation de I’endothélium par les
cellules endothéliales elles-mémes, ces cellules pouvant produire et remodeler les éléments de
leur stroma (collagene de type | et 11l) ou de leur lame basale (collagéne de type IV et V,
laminine). Si I’atteinte est plus sérieuse et entraine une destruction de tissu attient, d’autres
cellules vont intervenir pour réparer le nouveau tissu, les macrophages vont participer a
I’angiogenese, mais ce sont surtout les fibrocytes puis les fibroblastes qui vont produire les

protéines matricielles des tissus intercellulaires, comme le collagéne, la fibronectine et la
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laminine pour permettre la Reconstruction des tissus du systéme de I’angiogenese est ainsi

remis aux repos et la réaction inflammatoire peut s’éteindre [39].

6/ Anti-inflammatoires

Les anti-inflammatoires sont des médicaments qui antagonise les processus
inflammatoires, c’est a dire les substances chimiques luttant contre les phénomenes
inflammatoires généraux ou secondaires [sont des réactions systématiques qui se déeveloppent
a distance (chroniques) et locaux ou primaires (aigués)], d’origine diverses (infections,
bralures, irritations, troubles métaboliques, etc.) par inhibition de la Cyclo-oxygénase (COX),
en particulier la COX-2 [ 40].

7/ Types des anti-inflammatoires

On distingue généralement deux catégories des anti-inflammatoires : les uns sont
hormonaux (les anti-inflammatoires stéroidiens AIS) et les autres ne sont pas (les anti-
inflammatoires non stéroidiens AINS) [40].

7-1/ Anti-inflammatoires stéroidiens (AlS)

Les anti-inflammatoires stéroidiens sont des dérivés des hormones stéroidiens de la
corticosurrénale, principalement les glucocorticoides [cortisol (hydrocortisone) et la
cortisone] qui sont bio synthétises a partir du cholestérol et employés dans le domaine
médical [40].

Les anti-inflammatoires hormonaux, couramment appelés « corticoides », sont des dérivés
semi synthétiques des hormones cortico-surrénaliennes et, plus exactement, des
glucocorticoides. Ce sont des anti-inflammatoires et des immunodépresseurs tout en
conservant des propriétés hormonales résiduelles. Les corticoides ont de multiples

mécanismes d’action [41].

7-1-1/ Mécanisme d’action des AILS

Les anti-inflammatoires stéroidiens agissent en inhibant la réaction inflammatoire par
I’inactivation de la phospholipase membranaire, ils empéchent la libération de 1’acide
arachidonique précurseur des prostaglandines et ils induisent la formation d’une protéine

appelée lipocortine qui se fixe sur la phospholipase et la rend inactive [40]

Les anti-inflammatoires stéroidiens désignent les médicaments a base de Corticoides. Ils

incluent trois classes de médicaments:
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v" Les Corticoides en association exp : Celestamine®, Ciloxadex®
v" Les Glucocorticoides non associés exp : Betamethasone
v" Les Minéralocorticoides non associés exp: Adixon®, Florinef®, Flucortac® [42]

7-2/ Anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS)

L’origine de I’appellation « anti-inflammatoires non hormonaux » ou encore « anti-
inflammatoires non stéroidiens », couramment « AINS », est historique. En effet, a I’époque
de leur découverte, on ne connaissait comme anti-inflammatoires que les deérivés des

hormones surrénaliennes qui sont chimiquement des stéroides [41].

Les anti-inflammatoires non stéroidiens sont des médicaments largement utilises, ont des
effets analgésiques, antipyrétiques et a hautes doses des effets anti-inflammatoires, certains
AINS (aspirine, paracétamol, ibuprofene) sont fréquemment achetés pour 1’automédication
des maux de téte, de dents et de divers troubles musculosquelettiques, etc. Ils ne sont pas
efficaces dans le traitement des douleurs viscérales (colique rénale, infarctus du myocarde,
abdomen aigue) qui nécessitent des analgésiques opioides. Par contre ils sont efficaces dans
certains types de douleurs séveres (le cancer des os). L’aspirine présente par ailleurs une

importante activité antiplaquettaire [40].

7-2-1/ Classification des AINS
On classifiée les AINS selon trois paramétres :

- Niveau du risque lié & leur utilisation
- Structure chimique
- Type du mécanisme inhibiteur
* Selon le niveau du risque lié a leur utilisation, les AINS sont classés dans trois

situations administratives :

Liste I, ceux dont les risques sont les plus importants, souvent avec une demi-vie longue,
dont les indications sont donc les plus limitées (situations ou les autres échouent parfois.( La

phenylbutazone (pyrazolés), I’indometacine (indolés) et les oxicams.

Liste 11, ceux dont les risques sont acceptables lorsqu’on a besoin d’un anti-inflammatoire
dans une indication comme la douleur des dysménorrhées en prise discontinue itérative, par

exemple. Les dérivés arylcarboxyliques et la plupart des fénamates.

* Hors liste : des spécialités de certains AINS qui, a certaines doses au moins, semblent

présenter un risque suffisamment limité et contrdlable pour pouvoir étre utilisés sans
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prescription médicale. Les doses d’AINS quand ils sont utilisés comme antalgiques sont

inférieures de moitié (environ) aux doses anti inflammatoires [44].

* Structure chimique [40] :

Tableau 01 : Classification des AINS selon structure chimique

Les principaux AINS Définition Exemples
sont géneralement des | Aspirine (acide
les dérives salicylés analgeésiques et des | acétylsalicylique),  Aspégic
antipyrétiques utilisés pour (Pacétyle  salicylique  de
traiter les maladies | lysine)
rhumatismales
Cette classe d’antiinflammatoire
les dérivés de 1’acide |a une efficacité probablement | Ibuproféne, Naproxen,

propionique et de l’acide

moindre  que les  autres

Kétoproféne et Fénoproféne

butyrique. médicaments

antiinflammatoires,

mais sa tolérance est meilleure

Classe d’AINS peu différente | le diclofénac, I’acide
les dérivés de 1’acide | des précédentes, donnant plutdt | méfénamique et D’acide
anthranilique ou | davantage d’incidents et | niflumique
fénamates d’accidents digestifs

utilisés pour le traitement | Oxicams
Dérivé aceto-indoliques et | chronique

apparentés (indométacine)

des affections rhumatismales,

ses effets toxiques  sont

nombreux.

- Classification en fonction du mécanisme inhibiteur :

e inhibiteurs irréversibles : parmi tous les AINS, seule I'ASPIRINE posséde la capacité

d'inactiver de maniére irréversible la COX-1 et la COX-2, par acétylation du site actif

enzymatique.

¢ inhibiteurs compétitifs réversibles : ils forment avec la COX un complexe rapidement
dissociable (exemples : IBUPROFENE, Acide MEFENAMIQUE, PIROXICAM)
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e inhibiteurs réversibles dépendant du temps : certains AINS tels que
I'INDOMETACINE, forment avec l'enzyme un complexe lentement dissociable

)interactions ioniques avec le site enzymatique [45].

7-2-2/ Mécanisme d’action principal des AINS

Le mécanisme d’action des AINS repose sur I’inhibition de la synthése des prostaglandines
(Figure 4) a partir de 1’acide arachidonique, par un blocage de la cyclo-oxygénase (Cox),
tandis qu’une partie de la cascade de 1’acide arachidonique peut se poursuivre par la voie de la
lipo-oxygénase. Un effet d’inhibition de la migration, de 1’agrégation et sur la fonction des
neutrophiles, puis des macrophages est également connu. Deux iso-enzymes (comportant
probablement des sous-classes) de la Cox sont identifiées, respectivement une forme
constitutive appelée Cox-1 et une forme inductible Cox-2. La Cox-2 est surexprimée
localement lors d’états inflammatoires et la synthése des prostaglandines qui en résulte
entretient le processus lésionnel. Les AINS traditionnels inhibent les deux iso formes, ce qui
réduit effectivement la réponse inflammatoire, mais également la protection gastrique et
interfere avec la fonction rénale. Les inhibiteurs sélectifs de la Cox-2 ont été introduits afin
d’obtenir, par le biais de leur sélectivité, une réduction de ses effets secondaires, en particulier
gastriques. A la lumiére de ce qui précéde, il parait de plus en plus évident que les AINS, de
par leur inhibition de la réponse inflammatoire précoce, peuvent, en altérant la cicatrisation

naturelle d’une Iésion, avoir un impact négatif sur le processus de réparation [46].
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Figure 4: Cascade de I'acide arachidonique

Exemple de mécanisme d'action (ASPIRINE)[45]

L'aspirine possede un statut particulier au sein des AINS. Ses effets pharmacologiques
résultent de la présence dans I'organisme de deux principes actifs : I'acide acétylsalicylique et
son produit d'hydrolyse, I'acide salicylique, respectivement. Ces deux substances participent a

I'activité anti-inflammatoire selon divers mécanismes.

v" Mécanisme dépendent des COX

L'inhibition non sélective des cyclooxygénases (COX-1 et COX-2) est considérée comme le
principal mécanisme impliqué dans les effets thérapeutiques de I'aspirine. L'aspirine se
comporte comme un donneur de groupement acétyle a I'égard d'un résidu sérine (Ser 530) du
site actif des deux isoformes. Le blocage de la Ser 530 par acétylation est un mécanisme
irreversible. L'aspirine est un inhibiteur mixte (COX-1 et COX-2). Toutefois, son affinité pour

la COX-1 est environ 100 fois supérieure a celle observée pour la COX-2 (Figure 5).
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Figure 5 : Acétylation du site actif des COX par l'aspirine

v" Mécanismes indépendants des COX

L'acide salicylique ne possede aucune activité inhibitrice a I'égard des COX mais exerce
toutefois une puissante action anti-inflammatoire. Deux mécanismes concernant la
signalisation cellulaire ont été avancés pour expliquer les effets bénéfiques de l'acide

salicylique contre I'inflammation :

- Le blocage de l'activation du facteur nucléaire NFkB pourrait expliquer l'absence
d'expression des génes intervenant dans l'inflammation. L'acide salicylique s'oppose

notamment a la transcription du gene de la COX-2.

- L'activation de la voie de signalisation de I'AMPK dans les cellules macrophagiques a été

également évoquée.

7-3/ Anti inflammatoire d’origine végétale

Les plantes médicinales et leurs métabolites secondaires sont progressivement utilisés dans
le traitement des maladies en tant que médecine complémentaire, L’inflammation est une
affection pathologique qui comprend un large éventail de maladies comme les affections
rhumatismales et immunitaires, le diabéte. Les médecines complémentaires, alternatives et

traditionnelles sont la source essentielle de conseils sur les médicaments a base de plantes,
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mais la médecine moderne doit slrement prouver ces directives par des méthodes

scientifiques avant de les utiliser dans la pratique. [47]

Tableau 2: Plantes a effet anti-inflammatoires [47, 48]

La plante Photo

Curcuma longa

anti-inflammatoire

Zingiber officinale

anti-inflammatoire

Bourrache (borago officinalis)

anti-inflammatoire

Urtica dioica (le grande ortie)

anti-inflammatoire

Inula viscosa:
Anti tumorale-anti-inflammatoire-
Antivirale-
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Inula viscosa L. est une plante médicinale largement utilisée par la population
méditerranéenne en médecine populaire pour traiter différentes maladies, Des recherches sur
Inula viscosa ont révélé chez cette espece la présence de flavonoides. En outre ’extraie des
flavonoides de Inula viscosa a montré de puissants pouvoirs antifongiques, anti-

inflammatoires et antioxydants [49].

Inula viscosa posséde de nombreuses utilisations, comme anti-inflammatoire antipyrétique,
antiseptique. Plusieurs études ont été publiées sur les propriétés des extraits de inula viscose
en tant qu’antifongique, antioxydant, et antiulcérogeéne .L’analyse chimique a montré que
inula viscose contient de nombreux composés biologiquement actifs, notamment des
flavonoides et des terpénoides. Les extraits de solvant de I’inule visqueuse présentaient des
quantités éleveées de composants flavonoides ayant une activité antiproliférative élevée,
comme 3-O-methylquercetin, 3,3-di-O-methylquercetin [49].

Voici quelques exemples des recherches sur l'activité des différents extraits de 1’inule

visqueuse in vivo et in vitro sont résumé dans le tableau 3.
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Tableau 3: Activité inti inflammatoire de 1’inule visqueuse in vitro et vivo

Activité inti inflammatoire de I’inule visqueuse in vitro [50]

Type de I'extrait

Les étapes

Les résultats

Extrait aqueux

évaluer

L'extrait de 1’IV consiste a

les pourcentage

d'inhibition de la dénaturation de
bovine sérum albumine par la
méthode de dénaturation des

protéines.

I’V

anti

L'extrait aqueux de

possede un  effet
inflammatoire in vitro contre

la dénaturation des protéines

Activité anti inflammatoire de I’IV in vivo [51]

Type de l'extrait

Les étapes

Les résultats

extrait aqueux des feuilles de
Inula viscosa, le diclofenac
soduim est utilisé comme
anti-inflammatoire de

référence.

Les experiences ont été
réalisées chez des souris de
souche Swiss albinos, de
poids compris entre 25 g et
30 g. Les souris ont été
réparties au hasard en 5 lots
homogénes de 6 souris. Pour
mettre en évidence 1’activité
anti-inflammatoire de
d’une

I’extrait plante

médicinale, un  modele
expérimental d’inflammation

aigue de la patte de la souris

L’administration intra-

péritonéale  de  D’extrait
aqueux d’Inula viscosa a la
dose de

250 mg/kg présente une
activité inhibitrice de
I’oedéme de la patte des

souris.

Conclusion

L'inflammation est une réponse de défense de notre corps contre les dangereux tels que les

allergénes et / ou des blessures au tissus; Il y a plusieurs médicaments pour contréler et

supprimer les inflammations sont les anti inflammatoires stéroides et anti-inflammatoires non
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stéroidiens et immunosuppresseurs sont les exemples pratiques de ces médicaments associés
avais des effets indésirables généralement l'objectif de élaboration des médicaments est
d'appliquer un minimum efficace dose la plus efficace avec le moins d'effets indésirables .
Ainsi, nous devons appliquer des facteurs anti-inflammatoires naturels dans le cadre de la
thérapie médicamenteuse pour obtenir une réponse pharmacologique et le degré le plus bas

des effets secondaires indésirables.
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Chapitre 4 : Partie expérimentale

1/ Objectif du travail

Ce travail consiste a la caractérisation phytochimique des extraits obtenus a partir des
feuilles de [’Inule visqueuse (InulaViscosa L.) afin de déterminer la composition en
flavonoides, saponosides, polyphénols et les tannins, ainsi que 1’étude de I’activité anti-
inflammatoire de ces extraits. La partie expérimentale a été réalisée au niveau du laboratoire

Chimie 3 du Hall Technologie. Cette étude est organisee en 4 parties :

¢ ldentification de la plante
e Une caractérisation phytochimique de la plante
e Préparation des différents extraits

e Ftude de ’activité anti-inflammatoire des extraits obtenus

Cette dernicre partie n’a pas été réalisée a cause de la crise sanitaire mondiale causée par

’apparition et la propagation du virus Covid-19.
2/ Produits et materiel utilises
2-1/ Matériel végétal

L’espéce utilisée dans cette étude, Inule Visqueuse, provient de trois régions différentes de

la wilaya de Médéa qui sont : « Ktiten, Hanacha et Chellalet el Adaouera.

Le présent travail s’intéresse a 1’é¢tude des feuilles de I’inule visqueuse (figure 1). La
récolte de cette partie a été effectuée pendant le mois de février 2020. Les feuilles ont été
nettoyees et séchées a la température ambiante et a I’obscurité avec prise des pesées avant et
apres le séchage (figure 2).Les feuilles seches ont été broyées a 1’aide d’un mortier et stockees

dans des enveloppes en papiers propres a 1’abri de la lumiére et de I’humidité.
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Figure 3 : Feuilles séchées et broyées de 1’Inule visqueuse
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2-2/ Produits chimiques utilisés

Les produits chimiques utilisés lors de notre étude sont regroupés dans le tableau ci-dessous

Tableau 1 : Produits chimiques utilisés lors de cette étude

Produits Formule chimique | Fournisseur
Hydroxyde de sodium NaOH Sigma-Aldrich
Acide chlorhydrique HCI Sigma-Aldrich
Chlorure de fer FeCls Merck
Ethanol CH3CH.0OH Sigma

2-3/ Matériel utilisés

Lors de cette étude, on a utilisé plusieurs équipements qui se trouvent au niveau du laboratoire

notamment :

e Mortier

e Centrifugeuse
e Etuve

e Four a moufle

e Agitateur — plaque chauffante
3/ Identification de la plante

La plante a été identifiée au début du mois de février au niveau de laboratoire
d’Agronomie dans le jardin d’essai. La plante est I’inule visqueuse (InulaViscosa L.) et elle

fait partie de la famille des Astéracées.

4/ Caractérisation phytochimique de la plante

4-1/ Détermination du taux d’humidité

La détermination du taux d’humidité est réalisée selon le protocole suivant : on prend une
masse initial des feuilles vertes de 1’inule visqueuse (m1), puis on séche ces feuilles dans
I’étuve a 105°C pendant 24h jusqu’a avoir un poids constant (m2) puis refroidit dans un
dessiccateur contenant du gel de silice. Le taux d’humidité est calculé selon la formule ci-

dessous:

m; —m,
TH (%) = m—* 100

1
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Tableau 2 : Taux d’humidité des feuilles d’inule visqueuse

Les résultats obtenus sont résumés dans le tableau suivant :

Partie expérimentale

- Masse avant le Masse apres le 0
La region séchage (9) séchage (9) TH (%)
Chellalet el Adhaouera 59 1.5g 70%
Hanacha 5 1.33 73.4%
ktiten 10 2.86 71.4%

Les résultats d'analyse de nos échantillons ont révélé que la teneur en eau des feuilles
d’Inule Visqueuse est trés importante, elle est comprise entre 70 et 73.4%. Ces teneurs de TH
sont inférieures a celle trouvée par Dobupemaya et F (77.7%)[52], cette différence revient

principalement aux conditions climatiques du milieu ainsi a la période de récolte.

Figure 4: Feuilles de I’Inule visqueuse apres le séchage dans I'étuve a 105°C pendant 24h

4-2/ Détermination de la matiére minéral (MM)

La détermination de la matiere minérale est réalisée dans un four a moufle. Au début on doit
peser un creuset en porcelaine vide (mc), puis on remplit ce creuset avec une masse (mo) de
feuilles séchées de 1’Inule visqueuse. Le creuset remplit est placé dans un four a moufle a
550°C pendant 6h. A la fin de 1’opération et aprés refroidissement dans un dessiccateur
contenant du gel de silice, le creuset contenant la cendre est pesé a nouveau (MM). Le

pourcentage de la matiére minérale est calculé selon la formule suivante [53] :
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(MM —m,)

MM%

Figure 5: Creuset contenant les feuilles séchées avant et apres incinération

4-3/ Détermination de la matiere organique a I'extrait sec

La maticére organique dans notre matrice végétale est déterminée en utilisant 1’équation ci-

dessous :

MO (%) = 100-MM-TH

Les résultats de la détermination de la MM et la MO pour les I’inule visqueuse dérivée des
trois régions sont indiqués dans le tableau 3:

Tableau 3 : pourcentage de MM et MO pour les feuilles de 1’inule visqueuse

Région MM (%) MO (%)
Chellalet el adhaouera 5.09% 94.91%
Hanacha 6.7% 93.3%
Ktiten 2.3% 97.7%

Selon le tableau3. Les résultats d'analyse de nos échantillons ont révelé que la matiere
organique contenue dans les feuilles de I’inule visqueuse dépasse les 95% d’ou les feuilles
sont tres riches en substances organiques notamment les métabolites secondaire comme les

polyphénols.



Chapitre 4 Partie expérimentale

Dans ce qui suit, on s’intéresse a la réalisation des tests phytochimiques. Ces derniers sont
réalisés sur la poudre de la plante, il s’agit d’une analyse quantitative basé sur la réaction de

coloration ou la précipitation.
4-4/ Préparation de I’infusé

On met 5g de la poudre d’Inule visqueuse dans 100 mL d’eau bouillante, on laisse le
mélange se reposer 15 min, pour la récupération de 1’infusé, on a réalisé une centrifugation a

6000 tr/min pendant 3min [53]. 3 différents infusés sont obtenus selon 1’origine des feuilles.

Figure 6: Préparation de 1’infusé, avant et apres centrifugation

4-5/ Détection des composés phénoliques

A 10mL de I’infusé préparé dans la partie précédente, on ajoute 2mL de solution de FeCls de
2%, apres quelque minute il y aura un changement de couleur. Si la couleur devient un bleu
vert donc le test est positive les feuilles de I’inule visqueuse contiennent des composés

phénoliques [53].
4-6/ Détection des flavonoides

On prend 10 ml de I’infusé, on lui ajoute un volume précis de solution de NaOH (1M),
une couleur jaune est apparue et quand on ajoute la solution de HCI dilué (0.1M), on
remarque la disparation de cette couleur, cela signifie la présence du flavonoide dans cette
plante [53].
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4-7/ Détection des tanins

a 5 mL de I’infusé préparé précédemment, on ajoute 2 mL de la solution FeCls (5%), apres
quelque minute si on observe I’apparition de la couleur bleu noire, on dit que le test est

positif et la plante contient des tanins.[53]

4-8/ Détection des saponosides

La détection des saponosides passe par deux étapes [53]:

« Etape 1 : Préparation de décocté d’inula viscosa

Dans un erlenmeyer de 250mL, on met 100mL d’eau distillée et 1g de la poudre des feuilles
d’inule visqueuse. Le mélange est chauffé¢ a I’ébullition pendant 15 min. a la fin de I’opération
le mélange est centrifugé a 6000tr/min pendant 5min et le liquide est récupéré pour

I’utilisation ultérieure.

Figure 7:Infusé d'inule visqueuse pour le teste des saponosides

+ Etape 2 : détection des saponosides

Dans des tubes a essai, on prépare un mélange de 1’eau distillée et de 1’infusé préparé lors de
I’étape 1 avec des proportions différentes selon le tableau ci-dessous. On agite les tubes
fermés verticalement pendant une période bien précise (15s) puis on les laisse se reposer
15min. Le tube qui nous donne la formation d’une mousse de lcm est le tube demandé.

L’indice de mousse est calculé selon la formule suivante :

1000

indice de mousse = N

Avec N : le numéro de tube dans lequel la hauteur de la mousse est de 1cm.
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Chapitre 4
Tableau 4: Quantités de I'eau distillé et de I'infuse dans le teste des saponosides.
Tubes 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Infuse (mL) | 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
EauD (mL) | 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0

Figure 8: Tubes a essais contenant le mélange eau + infusé

Les résultats des tests phytochimiques des feuilles d’inule visqueuse sont résumés dans le

tableau 5.
Tableau 5 : Résultats des tests phytochimiques
Test Avant
detection des - 2]
COMpOosés 4"
phénoliques

o

e

-~

Infuse Avant I'ajoute de FeCls

Détection des
flavonoides

Addition de HCI et

Coloration jaune en présence de disparition de la couleur
NaOH jaune
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Détection des
tanins

(5%)

Détection des
saponosides

Avant l'agitation Formation du mousse apres
I'agitation

Selon les résultats obtenus de tableau 5, on constate que ’inule visqueuse présente une
diversité moléculaire en métabolite secondaire. Les échantillons des trois régions Ktiten,
Hanacha et Chellalet el Adhaouera sont montrés une présence des flavonoides, tanins,

saponosides et composé phénoliques

Djedioui, wang et al. ont classé I’inule visqueuse comme étant une espace a usage
antidiabétique, antioxydant vu sa richesse en flavonoide et antibactérienne, antiviral, et un

antifongiques vu sa richesse en tanin et saponosides [52,54]

5/Préparation des extraits des feuilles d’inule visqueuse [55]
On a préparé trois extraits pour chaque région :

5-1/ Extrait a base de ’eau distillée

10 g de poudre de feuille est dispersée dans 100 mL d’eau distillée. La suspension est portée
sous agitation pendant 3h a 250 tr/min et a la température ambiante. Le mélange est filtré et

le filtrat récupéré est conservé au réfrigérateur pour 1’utilisation ultérieure.

5-2/ Extrait éthanolique

On prend 10g de matiére végétale, on lui ajoute 100 mL d’éthanol. Le mélange est porté sous
agitation pendant 3h a 250 tr/min . Aprésfiltration, le filtrat récupéré est conservé dans des
flacons en verre et a basse température (4°C).
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5-3/ Extrait a base d’un mélange équimolaire eau-éthanol

On refait le méme protocole cité dans la section 5-1, avec un changement du solvant utilisé
(figure 9). Dans cette partie, on utilise un mélange équimolaire eau-éthanol (50mL eau + 50

ml éthanol).

Figure 9: Préparation d’un extrait a base d’un mélange équimolaire eau-éthanol

Malheureusement, a cause de la crise sanitaire mondiale due a 1’apparition du virus covid-
19, la partie expérimentale a été arrétée a ce stade suite au confinement et a la fermeture des

laboratoires publics et privés.
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Conclusion générale

La phytothérapie est une fagon de mettre a profit les propriétés médicinales des vegétaux.
Les plantes médicinales représentent une source inépuisable de substances et composes
naturels bioactifs. Le présent travail porte sur 1’étude phytochimique ainsi que l'activité
pharmaceutique de la plante médicinale Inula Viscosa L. dans trois régions de collecte :
"Ktiten", "Hanacha" et "Chellalet Al Adhaouera " de la Wilaya de Médéa.

Les résultats de calcul du taux d'humidité des feuilles de cette plante montrent des valeurs
variables selon les régions (71.4%, 73.4%, 70 %), cela prouve que les feuilles de I’IV sont

trés riches en eau, ce qui influe négativement sur leur bonne conservation.

Les feuilles de I’'IV présentent un pourcentage élevé en matiére organique, les valeurs
trouvées sont supérieure a 95% pour les trois régions de récolte, ce qui signifié que ces
feuilles sont riches en substances organiques (métabolites secondaires notamment les
polyphénols). Pour cela, des tests phytochimiques ont été réalises sur la matiere végétale
directe ou des infusés afin de prouver la présence des flavonoides, polyphénols, les tannins

ainsi que les saponosides.

Afin d’étudier l'activité antimicrobienne et anti-inflammatoire de 1’IV, on a préparé trois
extraits différents (extrait aqueux, extrait d'éthanol et extrait de mélange équimolaire éthanol
et eau), mais malheureusement, on n’a pas pu achever notre travail a cause de la pandémie

internationale due a I’apparition de virus covid-19.
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