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Introduction

Le diabete constitue un probléme de santé publique majeur. Il s'agit d'une maladie
endocrinienne évolutive et chronique caractérisée par des niveaux élevés de glycémie. Sa prise en
charge globale est complexe et interprofessionnelle et comprend un ensemble d'interventions

impliquant l'alimentation, l'activité physique, mais également les médicaments (Hajj et al., 2017).

La gestion du diabéte comprend le controle de l'hyperglycémie postprandiale comme
traitement efficace pour prévenir les complications associées a cette maladie chronique. Ce
processus est généralement réalis¢é en inhibant les principales enzymes du systeme digestif
impliquées dans l'adsorption du glucose : 1'a-amylase et 1'a-glucosidase (Algahtaniet al., 2020). Les
inhibiteurs de ces enzymes retardent la digestion des glucides et prolongent le temps global de
digestion des glucides, provoquant une réduction de la vitesse d'absorption du glucose et, par

conséquent, I'émoussement de la glycémie plasmatique postprandiale (Bennacer, 2017).

Malgré la disponibilit¢ des médicaments antidiabétiques, les médicaments dérivés des
plantes sont considérés comme peu toxiques et doux par rapport aux médicaments pharmaceutiques
et restent des alternatives populaires et complémentaires dans le traitement du diabéte et des

maladies apparentées (Upadhyay et Dixit, 2015; Boudjema et al., 2021).

L’Algérie est réputée par la richesse de sa flore médicinale qui comprend des centaines
d'especes végétales. Cette maticre végétale accumule des métabolites dits secondaires, ces derniers
représentent une source importante de molécules a savoir les polyphénols et les flavonoides, qui
sont largement utilisés en thérapeutique comme vasculoprotecteurs, anti-inflammatoires,

antioxydants, anti radicalaires et inhibiteurs enzymatiques (Boudjema et al., 2021).

Ce travail a pour objectif d’étudier les extraits végétale ayant une activité biologique, y
compris des inhibiteurs d'enzymes digérant les glucides. Dans la poursuite de ces activités, des
études phytochimiques ont été menées sur deux plantes médicinales, a savoir : Melissa officinalis et
Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk.) Fiori (artichaut sauvage), qui appartiennent
respectivement aux la famille des Lamiacées et aux Astéracées. Notre travail est réparti en deux

parties :

La premicre partie est relative a I’étude bibliographique de deux enzymes digestives de glucide

(alpha amylase, alpha glucosidase) et des deux plantes médicinales étudiées.

La deuxiéme partie représente la partie expérimentale ou nous présenterons les techniques utilisées

pour D’extraction et les tests biologiques entrepris a savoir : le dosage des polyphénols, des
1
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flavonoides totaux, I’évaluation de I’activité antioxydante par deux méthodes : piégeage du radical
libre DPPH et pouvoir réducteur du fer et en fin I’évaluation de 1’activité antidiabétique in vitro des

extraits des deux plantes par I’inhibition de deux enzymes ; I’a-amylase et I’a-glucosidase.
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Chapitre 1 Quelques enzymes digestives des glucides

I.1. La digestion des glucides

La digestion des glucides est relativement simple, a I’exception de I’amidon qui nécessite
une premicre étape de digestion intraluminale. Les produits de cette digestion sont ensuite traités
comme les disaccharides naturels (lactose, saccharose) au niveau de la bordure en brosse des

entérocytes ou ils sont clivés en monosaccharides puis absorbés (Lecleire, 2008).

Quant a ’amidon ingér¢, il est hydrolysé par L'a-amylase salivaire, I’amidon résiduel est
ensuite hydrolysé par I’a-amylase pancréatique en maltose et petits polymeres de glucose qui seront
a leur tour transformés en glucose par les a-glucosidases (maltase et dextrinase) de la bordure en
brosse des cellules intestinales (Figure 01). Les autres disaccharides provenant de I’alimentation
seront hydrolysés au niveau de la bordure en brosse des entérocytes par des enzymes spécifiques

avec la formation des monosaccharides correspondantes (Kashot et baek, 2022).

Amnidon
a-amylases &: ———
pancreatigques —j\l

Maltose —_— Ma]ta_ge [ - Glucose
o -glucosidase
Maltotriose  —— filuoﬂan'[:\.-'lase . 1) - Glucose
e o ~glucosidase
Dextrine \\a
Is Itase
i A e
a -glucosidase
. - e 2 - - -
e e e ba&.c,hdr_ds-.. L ——————— D - Glucose
o ~glucosidase __\\ =l 3 - Fructose
'
e r""/—.. =
it Lactase D - Glucose
B-glucosidase ————® [} - Galactose

il

i -
- L - g L

Lumiere intestinale Microvillosites Intérieur de
I'enterocyte

Figure 01 : Les principales étapes de la digestion des sucres (Nistor, 2010).

Au terme de I’action des a-amylases et des enzymes de la bordure en brosse entérocytaire,
les glucides sont réduits a leur forme la plus simple ; leurs trois monosaccharides constitutifs : le
glucose (80 %), le galactose et le fructose. C’est uniquement sous cette forme qu’ils pourront étre
absorbés par 'intestin (Figure 01). Cette digestion des glucides est quasiment compléte des le

jéjunum moyen en situation physiologique. En plus le fructose et le galactose sont convertis en



Chapitre 1 Quelques enzymes digestives des glucides

glucose par le foie. Le glucose, le produit majeur de I’ensemble des processus digestifs représente le
substrat énergétique utilisé par la majorité des cellules de 1’organisme pour générer de 1’énergie ou

pour synthétiser le glycogene sous forme de réserve glucidique (Lecleire, 2008; Nistor, 2010).

I.2. L’alpha amylase
[.2.1. Généralités et nomenclature

L'a-amylase (EC.3.2.1.1) est une enzyme amylolytique importante participant a 'hydrolyse
de l'amidon, le glucide le plus abondant dans la nature (Zhang et al., 2016). Elle appartient a la
famille 13 (GH-13) du groupe d'enzymes glycoside hydrolases (Hiteshi et Gupta, 2014). C’est un
métalloenzyme calcique, c'est-a-dire qu'elle dépend de la présence d'un co-facteur métallique (Ca")

pour son activité, son intégrité structurelle et sa stabilité¢ (Sundarram et Krishna Murthy, 2014).

L'a-amylase catalyse I'hydrolyse des liaisons internes (1->4) -alpha-D-glucosidiques de
I'amidon, 'amylopectine, I'amylose, le glycogene et de nombreuses maltodextrines (Agarwal et
Gupta, 2016) et produisant un mélange de maltose (Figure 02), d'isomaltose, de petites quantités de

glucose ainsi que de petits oligosaccharides linéaires et ramifiés appelés dextrines ( Hii ez al, 2012).

HO
oH action engymatigue de l'o-amylase OH o
O, HO m
HO% oH OH
Ol

oH
m/ﬁ oH
Q o

oH o OH =z

Maltose ] o
OH o
=] off
OH OH
Maltotriose %

@ « (1=>6) liaison Oligosaccharide n

Figure 02 : Représentation graphique de I'action de 1’a-amylase sur I'amidon
(Visvanathan ef al., 2020).
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Le tableau suivant récapitule les différentes nomenclatures de 1’a-amylase.

Tableau I : Les différentes nomenclatures d’a-amylase (enzyme-database.org).

Nom recommandé a-amylase.

Nom codifié EC 3.2.1.1

Nom systématique 4-a-D-glucan glucanohydrolase.

Autre noms Glycogenase, o amylase, endoamylase, Taka-amylase
A, 1,4-a-d-glucan glucanohydrolase.

1.2.2. Structure et origine d’alpha amylase
L’a-amylase est une enzyme monomérique (Figure 03) de 56 kDa composée de 496 acides
aminés, contenant une seule chaine polypeptidique repliée en trois domaines (A-B-C) (Tableau II)

(Rydberg et al., 2008 ; Tiwari et al., 2015).

Domain A

Domain B

Domain C

Figure 03 : Structure de I'a-amylase. Dans le centre catalytique, I'ion calcium est représenté dans la
sphére bleue et I'ion chlorure dans la spheére jaune. Les structures vertes sont liées au site actif et aux
sites de liaison de surface (Hiteshi et Gupta, 2014).
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Tableau II : Les différents domaines de 'alpha-amylase (Tiwari et al., 2015).

Le Les résidus d'acides aminés impliqués dans la catalyse et la liaison au substrat sont

domaine A | situés dans des boucles aux extrémités C-terminales des brins B de ce domaine.

Le Il comprend de 44 a 133 résidus d'acides aminés et joue un role trés important dans
domaine B | la liaison au substrat ou au calcium. Le site de liaison Ca*? est situé a l'interface entre

les domaines A et B.

Le Est situé¢ a l'extrémité de C-terminale et en contact au domaine A, 1'orientation du
domaine C | domaine C par rapport au domaine A varié selon le type et la source d'amylase. La

fonction de ce domaine est inconnue.

Le site actif | Est formée entre les domaines A et B, de sorte que les résidus du domaine B
participent a la liaison au substrat. Les sites de liaison au substrat sont généralement
tapissés de résidus aromatiques (Phe, Trp et Tyr) qui créent des interactions
d'empilement hydrophobes avec les cycles de sucre. De plus, les sites actifs
contiennent de nombreux résidus qui forment des liaisons hydrogéne avec le substrat

soit directement, soit via des molécules d'eau.

L'a-amylase peut étre produit par de nombreuses espéces, y compris les animaux, les
champignons, les plantes et les micro-organismes (Zhang ef al., 2016). Chez ’homme, 1'a-amylase
est principalement produite par les glandes salivaires et le pancréas. Bien que les amylases
salivaires et pancréatiques soient similaires, ils sont codés par des genes différents (AMY1 et
AMY?2, respectivement) et montrent différents niveaux d'activité sur ’amidon d'origines diverses

(Peyrot des Gachons et Breslin, 2016).

1.2.3. Mécanisme d’action
L'a-amylase humaine nécessite 2 cofacteurs essentiels pour son activité : les ions calcium et
les ions chlorure qui se lie étroitement au site actif et agissant comme un activateur allostérique

(Dhital et al,. 2015).
Plusieurs modéeles de schéma d'action de 1'a-amylaseont été proposés, tels que :

» L'action aléatoire : n’importe quelle liaison a-~(1-4) peut étre hydrolysée a partir de 1’extrémité
réductrice (Bédou, 2019).
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» L'action d'attaque unique : I’enzyme dégrade une chaine avant de passer a I’autre. Une fois
que I’enzyme forme le complexe actif avec le premier substrat, elle catalyse la réaction et ne
forme pas un autre complexe actif avec d’autres substrats jusqu’a l’achévement de la

dégradation de la premicre Chaine (Bédou, 2019).

» L'action d'attaque multiple : est un intermédiaire entre 1'action aléatoire et 1'action d'attaque
unique ou I'enzyme clive plusieurs liaisons glycosidiques successivement apres la premiere
attaque hydrolytique (aléatoire) avant de se dissocier du substrat (Figure 03) (Tiwari et al.,

2015).

Les alpha amylases catalysent la dégradation de l'amidon par un mécanisme catalytique
acide dans lequel le « catalyseur général » - l'acide aminé a l'origine de l'attaque est un acide
glutamique. Ce résidu agirait en protonant (ajout d'un ion H +) l'oxygene de la liaison glycosidique
a couper. Lors de la seconde étape de la réaction catalytique, dans la majorité des cas, le carbone C1
impliqué dans la liaison glucosidique subit une attaque nucléophile, soit par une molécule d'eau
activée par l'acide aspartique, soit directement par cet acide aspartique. Dans ce dernier cas, un
second acide aspartique activerait ensuite une molécule d'eau pour permettre I'hydrolyse au niveau

du carbone C1 (Khacheba et Benamar, 2008).

La composition d'hydrolysat obtenue aprés hydrolyse de 1'amidon dépend de I'effet de la
température, conditions d'hydrolyse et 1’origine de I'enzyme (Sundarram et Krishna Murthy, 2014).

1.2.4. Inhibition de I’alpha amylase

L'a-amylase a été reconnue comme une cible thérapeutique pour la modulation de
I'hyperglycémie postprandiale. L’inhibition de L’a-amylases conduit a une réduction de I’hydrolyse
de l'amidon qui montre des effets bénéfiques sur le contrdle glycémique chez les patients

diabétiques (Dib et Fadloun, 2021).

Les inhibiteurs sont généralement des molécules de structure voisine du substrat, qui ne
donnent pas de réaction ou réagissent beaucoup plus lentement que le substrat (Gong et al., 2020).
IIs peuvent agir selon des mécanismes varies, en se combinant soit avec I’enzyme (compétitive avec
le substrat ou incompétitive), soit avec le complexe enzyme-substrat (non compétitive), soit avec le

substrat lui-méme (Strelow et al, 2012).

Les inhibiteurs synthétiques de 1'a-amylase ou d'autres enzymes métabolisant les glucides

tels que 1'Acarbose, le Miglitol et le Voglibose sont utilisés dans le traitement du diabéte de type 2.
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D'autres petites molécules telles que les polyphénols pourraient avoir des effets similaires a ceux
des médicamentset pourraient donc constituer une stratégie appropriée pour gérer le diabete de type
2car les inibiteurs synthétiques provoquent des graves effets indésirables tels que l'obésité, des
flatulences, la diarrhée, des nausées et des lésions du tractus gastro-intestinal (Nyambe-Silavwe et

al 2015; Abdellaoui, 2021).

Plusieurs de ces polyphénols ont une action sur I’a- amylase tels que les tannins qui sont
capables de se lier aux enzymes digestives et de les inhiber (Kandar, 2004). Le Fer, le Mercure,
I'Argent, le Cuivre, le D-glucose, le Citrate et 1'Oxalate sont tout aussi considéré comme des

inhibiteurs de 1'alpha amylase.

1.3. Alpha Glucosidase
I.3.1. Généralités et nomenclature

L'a-glucosidase ou maltase (EC 3.2.1.20) est une enzyme qui catalyse l'étape finale du
processus digestif des glucides, principalement de I'amidon, en agissant sur les liaisons a-1,4-
glucosidiques et en produisant du glucose comme produit final (Agarwal et Gupta, 2016). Il s'agit
d'une carbohydrase de type exo-glucosidase située dans la bordure en brosse des entérocytes du
jéjunum dans I’intestin gréle, c’est une enzyme clé dans la synthése et la décomposition des
glucides (Patil et al, 2015). Le tableau suivant récapitule les différentes nomenclatures d’o-

glucosidase.

Tableau III : Les différentes nomenclatures de I’a-glucosidase (enzyme-database.org).

Nom recommandé a-glucosidase

Nom codifié EC 3.2.1.20

Nom systématique a-D-glucoside glucohydrolase.

Autre noms Maltase, glucoinvertase, glucosidosucrase, maltase-
glucoamylase, a-glucopyranosidase, glucosidoinvertase, o-D-
glucosidase, a-glucoside hydrolase, a-1,4-glucosidase.

1.3.2. Structure et origine de I’alpha glucosidase

L’alpha glucosidase est retrouvé trés majoritairement chez les micro-organismes, les plantes
et les tissus animaux (Krasikov, 2001; Saihi, 2015). L’alpha glucosidase humaine est trouvé au

niveau de la surface des villosités de I’intestin gréle (Patil e al., 2015).
8
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Cette enzyme contient deux sous unités catalytiques homologues une sous-unité¢ N-terminale
(composée de 868) située pres de l'extrémité liée a la membrane et une sous-unité luminale C-
terminale (Figure 04). Les spécificités du substrat de ces sous unités catalytiques varient et se
chevauchent pour inclure le maltose, l'isomaltose, le saccharose et les petits oligosaccharides

linéaires et ramifiés (Gheries et Gourmit, 2022).

A B

Figure 04: Structure du domaine catalytique N-ter (A) (Sim et al., 2008) et du domaine catalytique
C-ter /Acarbose (B) (Ren et al.,2011).

Les sous-unités N-terminales et C-terminal sont structurellement identiques mais certaines
différences peuvent étre prouvées par une analyse de séquence supplémentaire de la sous-unité C-
terminal qui suggére plusieurs caractéristiques qui pourraient expliquer l'affinité plus élevée de la
sous unit¢ C-terminal pour les oligosaccharides de maltose plus longs. A la place d’un résidu
Alanine (Ala576) se trouve un Phénylalanine (Phe) dans la séquence C-terminal. Cette substitution
pourrait clarifier premi¢rement, l'affinité plus élevée observée dans la sous-unité¢ C-terminale de
I’alpha glucosidase par rapport a la sous-unité N-terminale, car la nature hydrophobe du Phe

pourrait potentiellement contribuer a l'affinité de I’enzyme (Gheries et Gourmit, 2022).
1.3.3. Mécanisme d’action de I’a glucosidase

L’a-glucosidases est responsable de 1’hydrolyse des résidus d'amidon, d’oligosaccharides et
des disaccharides afin de libérer du glucose. Cette hydrolyse est nécessaire a I'absorption digestive
des glucides, puisque seuls les monosaccharides (glucose ou fructose) peuvent y étre absorbés
(Figure 05) (Patil ef al., 2015). 11 joue un role important dans une variété¢ d’activités de processus
biologiques, y compris la digestion des glucides, le catabolisme des glycoconjugués lysosomal et

modifications post-traductionnelles des glycoprotéines (Kashtoh et baek, 2022).
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L’activité de 'a-glucosidase est corrélée a la maltase-glucoamylase et sucrase isomaltase qui
sont situées dans la bordure en brosse intestinale. Le glucose est libéré de 1’extrémité non réductrice
par hydrolyse de liaisons linéaires o — 1—4 et ramifiées o — 1—6 des oligoliaisons (Sok Yen ef al.,

2021).

oligosaccharzdes

-—. "
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Figure 05 : Mécanisme d’action alpha glucosidase (Sok Yen et al., 2021).

1.3.4. Inhibition de I’alpha glucosidase
Les inhibiteurs de 1’a- glucosidase tels que : l'acarbose, le voglibose et le miglitol (Figure
06), sont une classe intrigante de médicaments pharmaceutiques le plus souvent considérés comme

des médicaments antidiabétiques de la premicre ligne pour les patients de type II (Hussain et al.,
2021).

aH aH H e,
HO HO oH
H fl. HOL, T, S,
H H- =] HO. - s \/o. i
l\) & G HMN ——
Ho = Ho ’ wo”
H HOY : k!
aH aH /}
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H

Acarbose Migiltol Voglibose

Figure 06: La structure moléculaire des inhibiteurs d’alpha glucosidase (Assefa et al., 2020).

Les Inihibiteur d’alpha glucosidase bloquent de manicre compétitive 1’alpha glucosidases de
la bordure en brosse (Figure 07) et entrainant une absorption plus lente et un émoussement de la
remontée postprandiale de la glycémie (Leroux-Stewart ef al., 2015). La plupart des IAG peuvent se

fixer au site de liaison des glucides de I'AG en raison de leur similitude avec disaccharides ou

10
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oligosaccharides dans la structure moléculaire (Figure 08). De plus, les complexes inhibiteur-

glucosidase ont une forte affinité que les complexes glucides- glucosidase (Assefa et al., 2020).

L’acarbose est un pseudo-tétrasaccharide d’origine microbienne qui inhibe de fagon
compétitive et réversible la liaison des oligosaccharides aux alpha-glucosidases intestinales.

Le miglitol présente un mécanisme d’action similaire (Faure, 2017).

O ligosacc harides
— L=
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Figure 07 : Mode d’action des inhibiteurs de 1’alpha glucosidase (Gulgin et al., 2018).
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Figure 08: Modes d’action des inhibiteurs de 1’a-glucosidase (Assefa et al., 2020).

I.4. Le role des enzymes digestives dans la régulation de la glycémie
Le diabete sucré est la maladie non infectieuse. Il s'agit d'un trouble complexe causé par une
augmentation de la production hépatique de glucose, une altération de l'action de l'insuline et une

absence de production d'insuline, entrainant une augmentation de la glycémie (Agarwal et al.,
2016).

11
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L’hydrolyse de I’amidon est 1’'une des principales sources de 1’augmentation de la glycémie
postprandiale, Les enzyme a-amylase et a-glucosidase étant impliquées dans la dégradation de
I’amidon. Les o-amylase salivaires et pancréatiques hydrolysent 1’amidon pour produire du
maltose et d’autres oligosaccharides en cassant les laisons a-1,4 glycosidiques. Puis transporté
dans le sang par les transporteurs de glucose sodium-dependent type 1(SGLT1 ; SLC5A1) et type
2(GLUT2 ; SLC2A2) (Nyambe-Silavwe et al., 2015). L'autre enzyme importante est l'alpha-
glucosidase ou maltase qui catalyse 1'étape finale du processus de digestion des glucides,
principalement de 1’amidon, et en produisant du glucose comme produit final. S’il y a une
dégradation excessive de I'amidon en sucre, Cela augmentera le taux de sucre dans le sang, puis le
réle de I’insuline entrera en action en ordonnant aux cellules de métaboliser les fragments de sucre
en exces et de les stocker comme sources -d’énergie (Agarwal et al., 2016). Par conséquent,
I’inhibition des enzymes o-amylase et a —glucosidase peut supprimer la digestion des glucides,

retarder I’absorption du glucose et par conséquent, réduire la glycémie (Algahtani et al., 2020).

12
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I1.1. Plants antidiabétiques et leur mode action

Depuis longtemps, les plantes médicinales ont été la principale source de médicaments
pour le traitement de diverses maladies et infections et elle reste jusqu’au présent, la source
principale pour 1’obtention des nouvelles molécules actives dans le domaine pharmaceutique
(Kemassi et al., 2014). Dans le monde, de nombreuses plantes seront utilisées pour leurs
propriétés hypoglycémiante par les diabétiques, en fonction de considérations historiques,

culturelles et économiques (Errajraji et al., 2010).

Selon Jarld et Joshi, (2008), I’activité¢ antidiabétique des plantes dépend de divers
mécanismes telle que la réduction de la résistance a I’insuline, la stimulation de la sécrétion
d’insuline a partir des cellules béta ou/et inhibition du processus de dégradation de I’insuline,
régénération et/ ou réparation des cellules pancréatiques béta lésées, I’inhibition de la
réabsorption rénale du glucose, I’inhibition de béta galactosidase, alpha-glucosidase et alpha
amylase et la prévention du stress oxydatif qui peut étre impliqué dans le dysfonctionnement

des cellules béta.

I1.2. Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk.) Fiori

Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk) Fiori (Figure 09) ou I’artichaut sauvage
est considérée comme l'ancétre sauvage de l'artichaut. C'est une plante vivace caractérisée par
une rosette de grandes feuilles épineuses et des tiges floriferes ramifiées (Ben Ammar et al.,
2014). En Algérie, elle est connue sous le nom de Khorchouf, en anglais : wild artichoke et en

francais : ’artichaut sauvage (Ghrabi, 2005).

Figure 09 : Photographie originale : les feuilles (A), Cynara cardunculus L. var.
sylvestris (Lamk) Fiori, (B) Les fleurs (C) (Jijel, 2023).
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I1.2.1. Origine et réparation géographique de Cynara cardunculus L. var. sylvestris
(Lamk.) Fiori

L’artichaut sauvage est largement répandu dans les zones coticres et insulaires secs et
les jacheres, ou elle fait partie d’un groupement végétal xérophile. Il pousse naturellement en
Europe, en Afrique du Nord et Amérique du Sud, généralement dans les zones caractérisées
par des conditions moins favorables telles que les températures élevées en été, déficit
hydrique, sol caillouteux et peu productif (Figure 10) (Bolohan et Main, 2013 ; Scarici et
Rossini, 2013).

Figure 10 : Répartition géographique mondial d’artichaut sauvage (Inpn.mnhn.fr, 2023).

I1.2.2. Description botanique

L’espece de Cynara cardunculus L. est une plante herbacée vivace qui atteint 1,1 a 1,8
m de hauteur. Elle est souvent richement ramifiée et produit une racine pivotante tres
profonde a partir de laquelle la plante se régénére chaque année. La couronne racinaire peut
¢galement produire plusieurs plantes, servant de forme de reproduction asexuée. L’artichaut
sauvage forme une rosette atteignant 1 m ou plus en diamétre composé de treés grandes feuilles.
Les feuilles sont vert grisatre soyeux sur la face supérieure et apparaissent presque blanc sur
la face inférieure a cause du tapis dense de poils blancs. Les feuilles sont profondément
divisées, chaque lobe se terminant par une forte épine jaune. Au printemps, une grande tige
florifére ramifiée atteignant 2 m de haut est produite. Une grande fleur bleue ou violette
parfumée se forme au sommet de chaque branche. Les capitules sont constitués de fleurons
tubulaires entourés d'une série de bractées rigides (phyllaires) terminées par des épines (Lim,

2014 ; Gominho et al., 2018).

Chaque plante peut produire jusqu'a 50 tétes. Les graines sont brunes a noires,

d'environ 5 mm de long avec un revétement lisse. Les graines sont dispersées par le vent,
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chacune avec un « parachute » de soies plumeuses d'environ 4 cm de long. Les représentants
sauvages de C. cardunculus L. Se distinguent des autres especes de Cynara par leurs feuilles
profondément disséquées et leurs nombreuses longues épines (Global Invasive Species

Database, 2023).
I1.2.3. Classification botanique

Selon le Registre mondial des espéces marines (WoRMS) I’artichaut sauvage est

classé comme suit :

Régne : Plantae

Embranchement : Tracheophyta
Sous-embranchement : Spermatophytina
Classe : Magnoliopsida

Super-ordre : Asteranae

Ordre : Asterales

Famille : Compositae

Genre : Cynara

Espéce : Cynara cardunculus

Variété : Cynara cardunculus var. sylvestris

11.2.4. Composition chimique

La composition chimique et les propriétés biologiques associées de cette espéce sont
influencées par plusieurs facteurs, notamment le patrimoine génétique, la partie de la plante,

le lieu de croissance et le stade de maturation (Mandim et al., 2022).

Plusieurs rapports font référence a la grande variété de composés bioactifs présents
dans les différents tissus végétaux d’artichaut sauvage. Les différentes parties de la plante
sont riche en composants alimentaires importants, tels que les fibres, les minéraux ainsi que
des composés phénoliques, principalement des dérivés des acides caféoylquinique et
dicaféoylquinique, des anthocyanes, la cynarine des lactones sesquiterpéniques et des
flavonoides tels que la lutéoline et l'apigénine. Elle contient aussi une quantité trés importante

des polyméres glucidiques, (inuline et pectines) dans les racines qui offrant a la plants plus de
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résistance aux conditions climatiques défavorables (Ben ammar et Harzallah-shiri, 2014 ;

Mandim et al., 2022 ; Acquaviva et al., 2023) .

L’huile de graines d’artichaut sauvage est une riche source d'acides gras insaturés tels
que les acides linoléique et oléique, tandis que les acides gras saturés tels que l'acide

palmitique et I'acide stéarique étaient détecté en plus faible quantité (Petropoulos ef al., 2018).
I1.2.5. Utilisation de la plante dans la médecine traditionnelle

La plante entiére peut étre utilisée a des fins médicinales et industrielles, ainsi que
dans l'industrie alimentaire comme présure naturelle pour la production de fromage, la
production d'énergie et a des fins alimentaires. Les parties de plantes de cardon peuvent
¢galement étre un produit a haute valeur ajoutée car elles constituent une riche source de
composés bioactifs pouvant étre utilisés dans l'industrie pharmaceutique et nutraceutique
(Petropoulos et al., 2018). 11 est consommé et utilis¢ en médecine traditionnelle pour le
traitement des maladies du foie et comme agent antidiabétique, cardiotonique, cholérétique et

antihémorroidal (Mandim et al., 2022).

C'est une source d'inuline, de cynarine et de silymarine. Les deux derniers sont des
composés au gout amer, qui se trouvent dans les feuilles, améliorent la fonction du foie et de
la vésicule biliaire, stimulent la sécrétion des sucs digestifs, en particulier la bile, et abaissent
le taux de cholestérol sanguin. Des fleurons séchés de chardon-artichaut ont été utilisés pour

coaguler le lait (Global Invasive Species Database, 2023).

Les feuilles sont utilisées comme remeéde a base de plantes contre les affections
hépatiques comme hépatoprotecteur, cholérétique, diurétique et hypolipidémiante

soulagement symptomatique des troubles digestifs (Acquaviva et al., 2023).
11.3. Melissa officinalis L.

Melissa officinalis L. également connue sous le nom de mélisse est une plante herbacée
vivace appartenant a la famille des Lamiacées (Ulgen ef al., 2021). En Algérie, cette plante est
connue sous les noms de turoudjan, tandjan ou barin jabouya (Abdellatif ef al, 2014). Elle

s'appelle Tourete dans la wilaya de Jijel.
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I1.3.1. Origine et répartition géographique

L’origine de la mélisse est n’a pas été bien définie. Cependant, la région de la
Méditerranée orientale, 1'Asie occidentale et I'Europe du Sud, le Caucase et le nord de 1'Iran

sont considérés comme des zones d'origine (Figure 11) (Shakeri et al., 2016).

"L LTy NS

Figure 11 : Répartition géographique mondial de Melissa Officinalis L. (Inpn.mnhn.ft,
2023).

En Algérie, la mélisse pousse naturellement dans les vallées humides des monts Djerjara,
Babour et Mouzieh, ainsi que dans les marais chauds et ombragés, les lisieres des foréts et
autour des habitations. La mélisse est parfois cultivée dans les jardins (Figure 12) ( Baba aissa,
1999 ; Beloued, 2001 ;Goetz et Ghedira, 2012).
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Figure 12 : Répartition géographique de Melissa officinalis L. en Algérie (Inpn.mnhn.fr,
2023).
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I1.3.2. Description botanique

Mélissa officinalis L. est une plante vivace herbacée de 30 a 125 cm de hauteur, a port
de menthe, a feuilles vert vif d'odeur citronnée. La partie souterraine est constituée des tiges
souterraines, rameuses, portant des racines et produisant des bourgeons adventifs qui
permettent la plante de se perpétuer et multiplier. Les tiges sont dressées, ramifiée,
généralement glabre et quadrangulaire. Les feuilles sont pétiolées, ovales, jusqu'a 6 cm de
long et 3 cm de large. La face supérieure, de couleur vert vif foncée, est rugueuse au toucher
car elle est couverte en poils fins et courts de couleur blanche. Les nervures, saillantes sur la
face inférieure beaucoup plus pale et glabre, forment un réseau entre les branches de quel le
limbe est soulevé ce qui donne a la face inférieure un aspect gaufré caractéristique (Figure 13).
Les feuilles des rameaux axillaires sont plus petites (Bartels, 1986; Bruneton, 1999; Shakeri et

al., 2016 ).

Les fleurs Sont de forme irréguliere, et de couleur blanches ou rosées, elles sont
groupées constituées de petites grappes de 4 a 12 fleurs, la floraison a lieu pendant les mois
d’été entre juin et dout. Les graines sont treés petites d'environ 1 a 1,5 mm de long, de couleur
ovale brun foncé ou noire. M. officinalis L. a un systéme racinaire poilu avec de nombreuses
racines latérales, ce qui rend la plante plus adaptable a différentes conditions

environnementales (Shakeri ef al., 2016).

Figure 13 : Photographie originale des feuilles (A, B) de Melissa officinalis L. (Jijel, 2023).
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I1.3.3. Classification botanique
Selon Miraj et al, (2017) Melissa officinalis L. est classé comme suit :

Régne : Plantae.

Embranchement : Tracheophyta.
Sous-embranchement : Spermatophytina.
Classe : Magnoliopsida.

Super-ordre : Asteranae.

Ordre : Lamiales.

Famille : Lamiaceae.

Genre : Melissa.

Espéce : Melissa officinalis L.

11.3.4. Composition chimique

Des études chimiques sur la composition de Melissa officinalis L. ont révélé la
présence de divers composés phytochimiques, notamment des terpénes (monoterpenes,
sesquiterpenes et triterpénes) et des composés phénoliques (acides phénoliques, flavonoides et
tanins). Les principaux constituants actifs de M. officinalis L. sont des composés volatils (par
exemple géranial, néral, citronellal et géraniol), des triterpenes (par exemple, l'acide ursolique
et 'acide oléanolique) et des composés phénoliques (par exemple, les isomeres cis et trans-RA,

les dérivés de l'acide caféique, la lutéoline, la naringine et I'hespéridine) (Shakeri et al., 2016).

L'huile essentielle obtenue a partir de la fleur, de la feuille et des branches fraiches ou
séchées de cette plante par distillation a la vapeur d'eau ou extraction chimique se caractérise
par une odeur de citron frais et une couleur jaune clair, généralement considérée comme le
principe thérapeutique responsable de la plupart des activités biologiques, mais les

polyphénols sont également impliqués (Petrisor et al.,2022).
I1.3.5. Utilisation de la plante dans la médecine traditionnelle

Les utilisations médicinales de M. officinalis L. remontent a plus de 2000 ans. Dans la
tradition européenne en médecine, la mélisse a été recommandé pour le traitement de

I'aménorrhée, de la dysenterie, suffocation causée par la toxicité des champignons, ulcéres

19



Chapitre 11 Plantes médicinales sélectionnées

intestinaux, grippe, difficultés de respiration, tumeurs scrofuleuses et autres gonflements,
arthralgie et mal de dents...etc. Au moyen age, la mélisse était utilisée pour arréter les
saignements et pour traiter les maux d'oreille, les nausées matinales, le cou tordu et la calvitie
et pour soulager les maladies du systéme nerveux. Il a également été noté que M. officinalis L.

Peut restaurer la mémoire et traiter I'hypertension artérielle (Shakeri et al., 2016).

La mélisse est un relaxant efficace en cas d'anxiété, de dépression 1égere, de nervosité
et d'irritabilité. Elle diminue 1'émotivité et apaise les palpitations cardiaques d'origine
nerveuse. La mélisse est également indiquée lorsque I’anxiété provoque des troubles digestifs
tels qu’indigestions, acidité, nausées et ballonnements coliques (Iserin, 1997). Elle est utile
pour soigner les coupures, les piqlres d'insectes et la fievre (Larousse des plantes médicinales,

2001).

L'huile essentielle de M. officinalis L. a une importance commerciale en raison de ses
applications dans 1'industrie pharmaceutique et alimentaire. Il est utilis¢é comme additif dans
aliments, tisanes et cosmétiques. Certaines huiles essentielles sont actives contre diverses
bactéries pathogénes notamment les souches résistantes aux antibiotiques, les levures et les

champignons responsables des mycoses (Shakeri et al., 2016; Feknous, 2018 ).
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I. Matériel et méthodes
I.1. Echantillonnage

La partie expérimentale a été réalisée au laboratoire de Biochimie, Faculté¢ des
Sciences de la Nature et de la Vie, Universit¢ de Mohamed Seddik Ben Yahia, Jijel. Notre
¢tude est portée sur la partie aérienne ( tiges et feuilles ) de Cynara cardunculus L. var.
sylvestris (Lamk) Fiori et les feuilles de Melissa officinalis L. Les deux plantes ont été
récoltées en mois d’avril 2023 au niveau de la Wilaya de Jijel dans la région d’El Milia

(Figure 14).

Figure 14 : Situation géographique de la station de récolte (Google Maps, 2023).

1.2. Préparation de la poudre végétale

> Séchage

Les feuilles de la mélisse et la partie aérienne ( tiges et feuilles) d’artichaut sauvage
ont été séparé du reste des parties et ont été séchés pendant 3 jours dans 1’étuve a une
température de 40°C (Figure 15). Cela permet de conserver intactes toutes les propriétés de
ces plantes et sa protection contre toute dépréciation ou pourriture comme la contamination

par les insectes ou le développement des champignons a cause du taux d’humidité élevé.

Figure 15 : Séchage des plantes a 40°C
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> Broyage et tamisage

Les deux plantes ont été ensuite broyées a I’aide d’un broyeur électrique. Les poudres
obtenues ont été tamisées a I’aide d’un tamis de type AFNOR- ASTM ayant un diamétre de
pores de 250 um pour obtenir des poudres trés fines (Figure 16), qui ont été conservées dans

des flacons en verre hermétiquement fermés et stockés a I’abri de la lumiére et de I’humidité.

Figure 16 : Etape de tamisage pour obtenir une poudre fine.

I.3. Préparation des extraits méthanoliques
L’extraction des composés phénoliques a partir des deux plantes a été réalisée par une

méthode solide — liquide selon la procédure d’Owen et Johns (1999).

25 g de la poudre de chaque plante ont été mise a macération sous agitation magnétique
pendant 72 h avec 250 ml de méthanol 80%. Les macérates ainsi obtenus ont été filtrés a
l'aide d'un papier filtre de type Wattman. Les filtras obtenus sont ensuite évaporées a I’aide
d’un rota-vapeur de type Heidolph jusqu'a l'obtention d'un résidu sirupeux, puis séchés par

¢vaporation a I'étuve a 40°C (Figure 17).

Figure 17 : Préparation des extraits méthanoliques: Macération (A), Filtration (B)
Evaporation. (C) Séchage (D).
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Le rendement d'extraction est calculé comme suite :

Ps
Rendmentd extration% = P x 100

Ou : Ps = poids de I’extrait sec en gramme.

Pp = poids de la poudre en gramme.

I.4. Etude phytochimique
1.4.1. Dosage des composés phénoliques totaux

» Principe

La teneur totale en composés phénoliques dans les extraits a ét¢ déterminée par la
méthode spectrophotométrique, en utilisant le réactif de Folin Ciocalteu. Ce dernier est
constitué dun mélange d'acide phosphotungstique (H3PWi204) et d'acide
phosphomolybdique (H;PMo12040). Lors de I'oxydation des phénols, le Folin Ciocalteu est
réduit en un mélange d'oxyde de tungsténe bleu et de molybdéne, son maximum
d’absorption est entre 725 et 760 nm. La couleur obtenue, est directement proportionnelle a
la teneur en composés polyphénols oxydés présents dans les extraits végétaux (Ribéreau-
Gayon, 1982).

» Mode opératoire

0,2 ml de chaque extrait méthanolique (250 pg/ml) a été mélangé avec 1,5 ml du réactif
de Folin-Ciocalteu dilué (1/8). Les mélanges en été incubés 5 minutes a l'abri de la lumiére.
Puis 1,5 ml d'une solution de Na;COs3 (7,5%) a été ajoutée a I'ensemble. Apres 90 minutes
d'incubation a température ambiante, les absorbances ont été mesurées a 750 nm contre un
blanc sans extrait.
Les quantités totaux des polyphénols ont été calculées a partir d’une courbe d'étalonnage de
l'acide gallique a différentes concentrations dans les mémes conditions que les échantillons
(Annexe 01), Les résultats ont été exprimés en microgramme équivalent acide gallique par

milligramme d’extraites brute (ug EAG/mg EB) (Heilerova et al., 2003).

23



Partie pratique Matériel et méthodes

1.4.2. Dosage des flavonoides

» Principe

La quantification des flavonoides dans les extraites par spectrométrie a été effectuée selon
la méthode de chlorure d’aluminium (AICl3). Le principe de la méthode est bas¢ sur la

réaction d’AlCl; avec les extraits.

Les doublets libres de l'oxygene des groupements OH des flavonoides forment des complexes
jaunes tres stables avec le chlorure d’aluminium (Figure 18). Les absorbances ont été

mesurées a une longueur d’onde 430 nm (Maksimovic ef al., 2005).
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Figure 18 : Réaction de formation du complexe flavonoide-chlorure d'aluminium (AlCI3)
(Makuasa et Ningsih., 2020).

» Mode opératoire

La teneur en flavonoides des extraits méthanoliques a été déterminée en utilisant la
méthode de Huang et al., (2004). Cette méthode consiste a I’incubation pendant 30 min a
température ambiante et a 1’obscurité d’un mélange de 1,5ml des extraits (2mg /ml) et 1,5ml
de la solution de chlorure d’aluminium (AICl3) a 2% dans des tubes a hémolyse. Ensuite, les
absorbances ont été¢ mesurées a l'aide d'un spectrophotometre UV-Vis a longueur d'onde 430

nm.

Les quantités totales des flavonoides ont été¢ déterminées en microgramme équivalent de
quercetine par milligramme d’extrait brute (ug EQ/mg EB) calculées en se référant a une
courbe d’¢talonnage réalisée par la quercétine a différentes concentrations dans les mémes

conditions réactionnelles que les échantillons (Annexe 02).
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I.5. Etude de Pactivité antioxydante
L.5.1. Mesure du pouvoir de piégeage du radical DPPH
» Principe

Le DPPH (2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl) est un radical libre, stable de couleur violette
dont l'intensité est mesurée a 515 nm. Le test au DPPH est un test colorimétrique et simple
utilisé pour mesurer 1’activité anti-oxydante, basé sur la réduction du radical DPPH violet par
une substance antioxydant via un mécanisme de transfert d'atomes dhydrogéne pour
provoquer un changement de couleur en diphényle picryl-hydrazine jaune pale stable (Figure
19). Cette réaction est accompagnée par une diminution de 1’absorbance qui peut exprimer le
pourcentage de réduction de DPPH. Sachant que plus les absorbances sont faibles, les

résultats seront meilleurs (Sirivibulkovit et al., 2018).

e e B
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DPPH DPPH-H
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* T H represents antioxidant

Figure 19 : Mécanisme réactionnel du test DPPH entre 1'espéce radicalaire DPPH et un
antioxydant (RH) (Liang et Kitts, 2014).

» Mode opératoire

La méthode utilisée a été décrite par Brand-williams ef al (1995). 500 ul de chaque extrait
testé a 4 différentes concentrations (25-200 pg/ml) ont été¢ mélangés avec 2,5 ml de solution
méthanolique de DPPH a (0,025 g/I). Des controles ont été préparés en paralléle en
remplagant l'extrait par méthanol. Aprés incubation pendant 30 min a I'obscurité et a
température ambiante, les absorbances ont ¢ét¢é mesurées a 515 nm a l'aide d'un

spectrophotomeétre. Les résultats ont été exprimés en pourcentage selon la formule suivante :

Activité antiradicalaire (%) = (AC - AE / AC) x 100
Ou: AC : Absorbance du controle apreés 30 min d'incubation.

AE : Absorbance des échantillons aprés 30 min d'incubation.
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» Détermination de la concentration inhibitrice ICso

L’ICso est la concentration de 1’échantillon d'essai capable de réduire 50% des radicaux
DPPH. Elle est calculée graphiquement par la régression linéaire des graphes tracés. L’ICso
est définie comme étant la quantité ou la concentration d’antioxydants (extrait ou toute autre
substance antioxydante) nécessaire pour inhiber ou faire disparaitre 50% des radicaux. Les
ICs0 sont calculées graphiquement par des pourcentages d’inhibition en fonction des
différentes concentrations des extraits testés. Pour chaque extrait ou antioxydant de référence,
une courbe de régression linéaire (Y = a X + b) est établie afin de calculer I’ICso qui permettra
la caractérisation du pouvoir antioxydant des extraits. Une faible valeur de I’ICso indique une

forte activité antioxydante (Molyneux, 2004).
1.5.2. Mesure du pouvoir réducteur de fer
» Principe

Pouvoir réducteur de fer est une méthode de mesure de la puissance des substances de
nos extraits a réduire le fer ferrique (Fe*" présent dans le complexe de ferricyanure de
potassium [K3Fe (CN)s] en fer ferreux (Fe? *) qui est I’'un des mécanismes antioxydants, dans
un milieu acidifié par trichloracétique (TCA) (Bentabet et al., 2014). La réaction est révélée
par le virement de couleur jaune du fer ferrique (Fe™) en couleur bleu-vert du fer ferreux

(Fe*") (Figure 20) (Boutlelis, 2014).

Une augmentation de 1’absorbance correspond a une augmentation du pouvoir réducteur
des extraits testés. La forme réduite donne une couleur verte qui est proportionnelle au
pouvoir réducteur des extraits (Balasundram et al., 2005). La capacité réductrice de fer des

extraits est proportionnelle a ’augmentation des absorbances (Balasundram et al., 2005).
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Figure 20 : Mécanisme réactionnel intervenant lors du test FRAP entre le complexe
tripyridyltriazine ferrique Fe (III)- TPTZ et un antioxydant (Boutlelis, 2014).
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» Mode opératoire

Le protocole expérimental suivi est celui décrite par Oyaizu (1986). Dans un bain-marie
et a une température de 50C° et a I’abri de la lumiére, un mélange composé de 1 ml des
extraits a différentes concentrations (25-200 pg/ml), 2 ml de tampon phosphate (0,2 M a pH
6,6) et 1 ml de ferricyanure de potassium [ksFe (CN) ¢] a été incubé pendant 20 min. Apres
I’incubation, un volume de 1 ml de TCA (10%) a ¢été ajouté dans les tubes pour stoppée la
réaction et les tubes ont été centrifugés a 3000 tr/min pendant 10 min. Aprés centrifugation,
1,5 ml des surnageants obtenues ont été mélangés avec 1,5 ml d’eau distillée et 150 ul de
chlorure ferrique FeCls a 0,1%. Les mélanges ont été ensuite incubés pendant 10 min a

température ambiante et a I’abri de lumiére et les absorbances ont ét¢ mesurée a 700 nm.
1.6. Evaluation de Pactivité hypoglycémiante in vitro
> Préparation des réactifs

Solution de P’alpha amylase : L'enzyme utilisée était I'alpha/. Pour obtenir une solution
enzymatique, 0,5 mg/ml de l'enzyme lyophilisée ont ét¢ dissous dans un tampon phosphate

(0,02 M, pH 6,9) contenant du NaCl (0,006 M).

Solution de substrat : 1 g d'amidon de pomme de terre a été¢ mis en agitation avec 100 ml de
solution tampon phosphate (0,02 M, pH 6,9) contenant du NaCl (0,006 M) jusqu'a 1'obtention

d'une solution homogene.

Réactif 3,5-dinitrosalicylique (DNSA) : 1g de DNSA a ét¢ dissout dans 50 ml d'eau distillée.
La solution a ét¢ agitée apres avoir ajouté 30 g de tartrate double sodium-potassium (C4H4K).
La solution obtenue est jaune opaque. On a ajouté a cette solution 20 ml d'hydroxyde de
sodium 2N (NaOH) rendu le détecteur clair en orange. Le volume final a été ajusté a 100 ml

avec de l'eau distillée. Le réactif obtenu a été conservé a 1'abri de la lumiére et a +4°C.
1.6.1. Test de I’inhibition de I’activité d’a-amylase
» Principe

La méthode est basée sur la détermination des groupements aldéhydes et cétones libres,
des sucres réducteurs libérés lors de 1'hydrolyse de I'amidon par l'a-amylase. Dans un

milieu alcalin et a haute température, I'oxydation de ces fonctions conduit a la réduction de
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l'acide 3,5-dinitrosalicylique jaune opaque en acide 3-amino-5-nitrosalicylique orange,

absorbant a 540 nm (Visvanathan et al., 2020).
» Mode Opératoire

Pour réaliser le test d'inhibition de 1'alpha-amylase, nous avons suivi le protocole décrit

par Apostolidis et al. (2007) avec quelques modifications.

Différentes concentrations du les extraits (25-200 pg/ml) ont été préparées dans 500 pl
de solution de tampon phosphate (0,02 M, pH 6,9). Puis, 100 ul d'a-amylase ont été ajoutés
a chaque tube. Aprés incubation des tubes pendant 10 min a 25°C, on a additionné 500 pl
de solution d'amidon a 1% au mélange réactionnel et incubés a nouveau les tubes a 25°C
pendant 10 min. La réaction enzymatique a été arrétée en ajoutant 1 ml de DNSA et les
tubes ont été incubés dans un bain-marie a 95°C pendant 5 min. Aprés refroidissement, le
mélange réactionnel a été dilu¢ avec 10 ml d'eau distillée et I'absorbance a été mesurée a
540 nm. L'acarbose a ¢été utilis€é comme contrdle positif (standard) dans cette expérience

afin de comparer son activité sur 1'a-amylase avec celle des extraits.

Le calcul du pourcentage d’inhibition de chaque concentration d’extrait ou d’acarbose par

rapport au contrdle se fait comme suite :

% d’inhibition d’a-amylase = (Do Contréle — Do Echantillon) / Do Contréle x 100

Les valeurs ICso ont été déterminées a partir du graphique obtenu selon 1'équation suivante :

Taux d’inhibition= f (log (Concentrations))

1.6.2. Test de I’inhibition de I’activité d’a-glucosidase
» Principe

Selon Kim et al. (2005), en utilisant l'alpha-D-glucopyranoside (p-NPG) comme substrat.
L'alpha-D-glucopyranoside (p-NPG) est subit a un hydrolyse par 1'a-glucosidase pour libérer
I'a-D-glucopyranose et le p-nitrophénol de couleur jaune qui peut étre mesuré a 400 nm

(Figure 21).
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Figure 21 : Réaction d’hydrolyse du pNPG par I’a-glucosidase (Mohiuddin et al., 2016).

» Mode opératoire

Le protocole suivit pour réaliser le test d'inhibition de I’activité d’a-glucosidase a été

décrit par Honda et Hara (1993).

Différentes concentrations des deux extraits (25-200 pg/ml) ont été préparées dans des
tubes d’essai. 200 ul de la solution d'alpha glucosidase (2,4 U) ont été ajoutés a chaque tube
et incubés pendant 10 min a 37°C. Apres ’incubation, la réaction enzymatique a ét¢ démarrée
en ajoutant 200 ul de p-NPG (5 mm) au mélange et les tubes ont été incubés a nouveau
pendant 30 min a 37°C. 1 ml de NaxCOs (0,1 M) a été ajouté a chaque tube pour arréter la

réaction. La lecture de I’absorbance a été réalisée a 400 nm a l'aide d'un spectrophotometre.

Les résultats de l'activité inhibitrice de I'a-glucosidase ont été exprimés en pourcentage
d'inhibition, et les valeurs ICso ont été déterminées de la méme maniere qu’au cours du test de

I’a-amylase.
1.7. Analyse statistique

Les résultats des différentes évaluations sont donnés sous forme de moyenne + écart
types. Toutes les déterminations ont été réalisées en triple exemplaire et les données ont été
analysées par ANOVA suivie d’une multiple comparaison de Tukey-Kramer HSD (Logiciel

JMP, Version 7.0) avec un niveau de signification de 0,05.
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I1. Résultats et discussion
I1. 1. Rendement de ’extraction

Le tableau IV résume les résultats de rendement des extraits des plantes étudiées, obtenus
par l'extraction des composés phénoliques par le méthanol exprimés en pourcentage (%) par rapport

au poids sec de la poudre végétale.

Tableau IV : Les rendements des extraits méthanoliques des deux plantes exprimées en

pourcentage.
La plante Rendement (%)
Melissa officinalis L. 12.44%
Cynara cardunculus L. var. sylvestris 13.24%
(Lamk.) Fiori

Nous constatons que les rendements des extraits méthanoliques varient d’une plante a une
autre. Les deux pourcentages enregistrés sont convergents ; 12,44% pour Melissa officinalis L. et
13,24 % pour Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk.) Fiori qui présente le meilleur

rendement.

Selon Ben Aicha (2021), le rendement de I’extrait des feuilles de Melissa officinalis L.
collectés de la région de Betita de Tébessa apreés une extraction dans le méthanol était proche de
notre résultat avec une valeur de 13,37%, par contre selon Boudjema et al, (2021), le rendement
d’extrait méthanolique de la partie aérienne récoltée en février 2019 dans la région d’Ain el

Hammam, Tizi Ouzou (Algérie) était trés inferieur de notre résultat avec une valeur de 7,79 +

1,62%.

En ce qui concerne Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk.) Fiori, le rendement est
trés inferieur par rapport a celui des feuilles de C. cardunculus var sylvestris collectés de la région
de Chérea obtenu par Doukani et Soltani (2020) qui est de 62.10% apres une extraction dans
Méthanol, mais selon Acquaviva et al, (2023), le rendement d’extrait dans de l'eau des feuilles
récoltées de la région Sicily (Italy) était de 5.6% qui est trés inférieur a ceux obtenus dans notre

étude.

Cette variabilit¢ du rendement pourrait étre due a plusieurs facteurs, tels que I’origine
géographique, les facteurs écologiques notamment climatiques (la température et I’humidité),
I’espece végétale elle-méme, le stade de la croissance, la période de récolte, la conservation du

matériel végétal et la méthode d’extraction (Boudjema et al, 2021)
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I1.2. Etude phytochimique

L’existence des composés phénoliques et flavonoides dans la matiére végétale broyée du M.
officinalis L. et C. cardunculus L. a été vérifié par deux tests préliminaires : réaction au Folin-
Ciocalteu et réaction au chlorure d’aluminium (AICl3). Les résultats obtenus ont été déterminées a
partir des équations de la régression linéaire des courbes d’étalonnage et exprimés successivement
en pg équivalent d’acide gallique par mg d’extrait brute (ug EAG/mg EB) et pg équivalent de
quercetine par mg d’extrait brute (ug EQ/mg EB). Les résultats des teneurs en polyphénols et en

flavonoides sont présentés dans la figure 22.
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Figure 22 : Teneurs en polyphénols et en flavonoides de M. officinalis L. et C. cardunculus L.
(chaque valeur représente la moyenne de quatre essais + écart-types).

L’analyse des extraits des deux plantes montre des teneurs différentes en polyphénols totaux
et en flavonoides. L’extrait méthanolique de C. cardunculus L. Fiori est le plus riche en
polyphénols et en flavonoide avec des teneurs de 96,312 = 1,178 mg EAG/g EB, 51,62 + 0,351mg
EQ/g EB respectivement, Suivi par M.officinalis L. avec une concentration de 54,541 + 1,25 mg
EAG/g EB en polyphénols et 5,735 + 0,351 mg EQ/g EB en Flavonoides.

La teneur en polyphénols totaux enregistré pour 1’extrait méthanolique du cardon sauvage
est inférieur que celle trouvé par Acquaviva et al, (2023) a partir d’extrait aqueux des feuilles de
cardon sauvage qui était del85.21 + 1.97mg EAG/g EB. D’autre part Velez ef al, (2012) ont
trouvé une teneur trés inférieure de nos résultat, 0.67 = 0.12 mg EAG/g EB a partir de I’extrait

méthanolique des tiges.

Concernant la teneur en flavonoide, les résultats obtenus montrent que la quantité des
flavonoides dans I’extrait méthanolique de la partie aérienne du C. cardunculus L. est trés
importantes (51,62 + 0,351mg EQ/g EB) par rapport a ceux trouvé par Soumaya et al, (2013) a
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partir de I’extrait méthanolique des tiges qui était de 7.46 mg EC /g EB. D’autre part nos résultats
sont similaires a ceux trouvés par Acquaviva et al, (2023) a partir d’extrait aqueux des feuilles de

cardon sauvage qui étaient 50.32 + 1.62mg EC/gEB.

En ce qui concerne 1’analyse quantitative de 1’extrait brut de M. officinalis L. les teneurs en
polyphénols totaux et en flavonoides obtenues par Draginic et a/ (2022) travaillant sur la méme
partie du M. officinalis L. en utilisant 1’éthanol (70 %) pour I’extraction démontrent des teneurs
plus élevées en polyphénols de I’ordre de 73.39 + 6.25 (mg GAE/g EB) et 6.23 + 0.39 pour les

flavonoides (ug EQ/ml EB), ces résultats sont largement supérieurs a nos résultant.

Par comparaison aux résultats donnés par Juee et al. (2023), sur les feuilles du Melissa
officinalis L. récoltée de la région du Kurdistan en utilisant 1’éthanol (80 %) comme solvant
d’extraction ont montré des teneurs en polyphénols totaux et en flavonoides inférieure a nos
résultats. Qui étaient de 0.625 + 0.081 (ug EP /mg EB) d’extrait et 40.916 + 0.067 (ug EQ /mg EB)

d’extrait successivement.

La différence observée entre la présente étude et ceux rapportés peut tre attribuée a divers facteurs
tel que : les conditions environnementales (température, lumiére, sol, etc.), les stratégies de gestion
des cultures, les facteurs de stress biotiques (champignons et insectes), post-récolte manipulation,
stockage, transformation industrielle et domestique, moment de la récolte et facteurs de la plante,

tels que le génotype et la partie de la plante (Pandino ef al., 2012).
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I1.3. Evaluation de ’activité antioxydante in vitro

L'activit¢ antioxydante des différents extraits des feuilles du M.officinalis L. et
C.cardunculus L. a été évaluée in vitro par deux méthodes différentes, le piégeage du radical libre
DPPH et la réduction de fer. Les courbes d'activité antioxydante sont exprimées en pourcentage
d'inhibition en fonction de la concentration de différentes plantes utilisées. L’acide ascorbique a été

utilisé comme antioxydant de référence.

I1.3.1. Activité antiradicalaire (DPPH)
L’activité antiradicalaire des extraits des deux plantes. Ainsi que le standard (I’acide
ascorbique) a été déterminée par la méthode de DPPH par spectrophotométrie mesurable a 515nm.

Les résultats obtenus sont représentés dans la figure 23.
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Figure 23 : Pouvoir réducteur DPPH des extraits des deux plantes et du standard exprimé en
pourcentage (Chaque valeur représente la moyenne de quatre essais + écart-types).

Les données ont été analysées par ANOVA suivie d 'une multiple comparaison de Tukey-Kramer
HSD. Les valeurs portant des lettres différentes présentent des différences significatives
A>B>C>D>E>F>G>H>1>J>K

D’apreés la figure, les pourcentages d’inhibition du radical DPPH varient entre 30,39 % +0,53
et 75,38% +0,611 pour M. officinalis L., 40,43% + 1,31 et 91,28% + 0,85 pour C. cardunculus L. et
entre 37,93% = 0,95 et 97,55% + 0,30 pour 1’acide ascorbique.

Il est remarqué que les pourcentages d’inhibition du radical libre augmentent au fur et a

mesure que la concentration des deux extraits et de standard augmente ; il est dose-dépendant.
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A la concentration 200 pg/ml, ’activité¢ d’extrait du C. cardunculus L. montre une activité

antiradicalaire de 91,28% +0,85, qui est proche de celle de 1’acide ascorbique (97,55% = 0,30).

La capacité a piéger le radical DPPH pour C. cardunculus L. et M. officinalis L. a la
concentration 50 pg/ml et 100 pg/ml respectivement est similaire, pas de différence significative

(p<0,05).
% Détermination d’ICs

L’ICso est inversement lié a la capacité antioxydante d'un composé, car elle exprime la
quantité d'antioxydant requise pour diminuer la concentration du radical libre de 50%. Plus la valeur
d’ICso est basse, plus l'activité antioxydante d'un composé est importante (Pokorny ef al., 2001). Le
tableau suivant représente les valeurs d’ICsotrouvées pour les extraits des deux plantes ef I’acide

ascorbique.

Tableau VII : Concentrations inhibitrices 50 (IC 50) des deux extraits méthanolique et du standard

pour le test d’activité antiradicalaire (DPPH).

Plante M. officinalis L. C. cardunculus L. Acide ascorbique

IC 50 (ng/ml) 52,82 £ 0,61 30,41 + 1,36 27,14 £ 0,90

Les résultats présentés dans le tableau ci-dessus montrent que les deux extraits testés
possédent une bonne activité anti radicalaire avec des ICso de 52,82pg/ml £ 0,61, et 30,41 pg/ml +
1,36 pour M. officinalis L. et C. cardunculus L. respectivement en comparaison avec antioxydant
standard (I’acide ascorbique) qui a démontré un ICso de 27,14 pg/ml + 0,90. Nous constatons que
extrait de C. cardunculus L. est plus actif, tandis que 1’extrait de M. officinalis L. est moins actif

par rapport au standard.

Dans une étude effectuée par Hassan et ces collaborateurs (2019) sur les feuilles de Melissa
officinalis L. D’extrait a montré¢ une ICso de 125.72 (pg/ml) et 83.95 (ng/ml) pour D’extrait
méthanolique et d’acétate d’éthyle respectivement. De méme, Dogan ef al. (2021) dans leur étude
menée sur des extraits méthanolique des feuilles de M. officinalis L. ont démontré une ICso de 62.83

+ 0.80 pg mL!. Ces résultats sont nettement supérieurs a ceux obtenus dans notre étude.

L’activité antiradicalaire enregistrée par Acquaviva et al. (2023) pour I’extrait des feuilles

de cardon sauvage ont montré une ICso de 20.04 £ 2.52 pg/mL. Dans une étude réalisée par
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Soumaya et. (2013) sur I’extrait des tiges de Cynara cardunculus L. une ICso de 8 ug ml™' a été

démontrée. Ces résultats sont inférieurs a ceux obtenus dans notre étude.

Cette différence des activités antioxydantes est fortement liée a la différence de la teneur en
polyphénols et en flavonoides totaux (Hebi et Eddouks, 2015). Ce qui est en accord avec les
travaux de Falleh et al. (2008) et Soumaya et al (2013) qui ont observé une forte corrélation entre
I’activité anti-radicalaire et le taux des polyphénols dans les extraits des plantes. Indiquant que les

polyphénols peuvent jouer un réle important dans le piégeage des radicaux libres.

Les polyphénols sont des antioxydants naturels puissants impliqués dans la défense contre
les dommages oxydatifs au niveau de la cellule car ils possédent des structures chimiques idéales
(Khantouche et Abderabba, 2018). Ils sont des puissants antioxydants qui peuvent stabiliser les
radicaux libres en donnant un électron ou un atome d’hydrogéne a partir de leur groupement
hydroxyle. Les polyphénols suppriment la génération de radicaux libres, réduisant ainsi le taux
d’oxydation en inhibant la formation ou en désactivent les précurseurs de radicaux libres (Tasao,

2010).

Des études effectuées par (Popovici et al., 2009) ont démontré qu'il y a une relation entre la
structure chimique des composés phénoliques et leur pouvoir piégeur des radicaux libres et ont
montré que ’activité anti-radicalaire est dépendante du nombre, de la position et de la nature des
substituants sur les cycles B et C (groupements hydroxyles, metaxylés, glycosylés) et le degré de

polymérisation.
11.4.2. Pouvoir réducteur de fer

Afin de déterminer I’activité antioxydante des extraits des deux plantes nous avons procédé
a la méthode du test de pouvoir réducteur du fer. Cette derniére est un essai simple, rapide et
reproductible. Il est universel peut étre appliqué aussi bien chez les plantes que les plasmas et dans
les extraits organiques et aqueux (Bougandoura et Bendimerad, 2012). Dans ce test, la couleur
jaune de la solution a tester passe au vert ou au bleu en fonction du pouvoir réducteur des

échantillons d'antioxydants.

Une absorbance plus élevée indique un pouvoir réducteur ferrique plus €levé (Koksal et al.,
2011). Les résultats du pouvoir réducteur du fer des deux extraits de C. cardunculus L. et Melissa

officinalis L. et du standard sont présentés dans la (figure 24).
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Figure 24 : Pouvoir réducteur de fer des extraits et du standard a différentes concentrations.

Chaque valeur représente la moyenne de quatre essais = écart-types. Les données ont été analysées
par ANOVA suivie d 'une multiple comparaison de Tukey-Kramer HSD. Les valeurs portant des
lettres différentes présentent des différences significatives A>B>C>D>E>F>G.

A partir des résultats obtenu (figure 24) on remarque que le pouvoir réducteur des extraits et
de standard est dose dépendant, c’est-a-dire que la capacité de réduction de fer est proportionnelle a

I’augmentation de la concentration.

L’¢évaluation du pouvoir réducteur des extraits a montré ¢galement une meilleure activité de

I’extrait d’artichaut sauvage par rapport a celui de la mélisse comme le montre la Figure 27.

En revanche, on n’observe aucune différence significative (p < 0,05) entre le pouvoir
réducteur du fer de Dextrait de C. cardunculus L. et de standard (acide ascorbique) a la

concentration 100 et 200 pg/ml.

Quelques études antérieures ont également montré que le pouvoir réducteur d’un composé
peut servir comme un indicateur significatif de son activité antioxydante potentielle (Bougandoura

et Bendimerad, 2012).

Les échantillons avec la plus grande quantité des polyphénols ont montré une activité
antioxydante ¢élevée. Les composés phénoliques jouent un rdle clé en tant qu'antioxydants en raison
de leur structure aromatique et la présence de groupement hydroxyle, qui peuvent servir comme
donneur d’électron et qui leur permet de piéger les radicaux libres. Par conséquent, les antioxydants
sont considérés comme des réducteurs et inactivateurs des oxydants (Bougandoura et Bendimerad,

2012 ; Mihai et al., 2011).
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I1.3. Evaluation de ’activité hypoglycémiante in vitro

I1.3.1. L’inhibition de I’activité de I’a- amylase

Afin de déterminer 1'effet des extraits de C.cardunculus L. et M. officinalis L. sur l'activité
de l'a-amylase in vitro, nous avons testé l'effet de différentes concentrations de chaque extrait sur
l'activité de 'enzyme avec fixation de concentration du substrat (I'amidon). Les résultats représentés

dans la figure 25 sont exprimés en pourcentage d'inhibition de l'enzyme.
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Figure 25 : Effet des différentes concentrations des deux extraits méthanoliques testés et le
standard sur I’activité de I’a-amylase.

Chagque valeur représente la moyenne de quatre essais + écart-types.Les données ont été analysées
par ANOVA suivie d 'une multiple comparaison de Tukey-Kramer HSD. Les valeurs portant des
lettres différentes présentent des différences significatives A>B>C>D>E>F>G.

A partir des résultats obtenus, les concentration des extraits des deux plantes et du standard
ont un effet hautement significatif sur P’activit¢ de I’alpha amylase. L’activité inhibitrice est

proportionnelle a la concentration des extraits ; ¢’est une relation dose-dépendante.

Le standard (acarbose) posséde I’activité la plus importante avec des pourcentages
d’inhibition qui varient entre 31,32% + 1,05 a 89,48% =+ 0,98, Suivi par C. cardunculus L. et M.
officinalis L. avec des valeurs entre (22,73% + 0,49 4 68,71% + 0,56) et (10,76% = 0,46 a 59,34% =+

0,78) respectivement.
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A la concentration 100 pg/ml, I’extrait de C. cardunculus L. inhibe I’activité d’a-amylase
d’une maniere similaire a 1’acarbose a la concentration 50 pg/ml, aucune différence significative

n’a été notée (p<0,05).
< Détermination d’ICso

Les valeurs d’ICso trouvées pour les deux extraits testés et le standard sont mentionnées dans
le tableau V.

Tableau V : Evaluation des valeurs des ICso des extraits méthanoliques de C. cardunculus L.et M.

officinalis L.et de 1’acarbose sur I’activité de I’alpha amylase.

Cynara
cardunculus L. | Melissa officinalis Acarbose
Plante
var. sylvestris L.
(Lamk.) Fiori
ICso (ng/mi) 87,76 4 1,49 138,24 +4,16 47,71+0,57

Nous remarquons que 1’extrait méthanolique de C. cardunculus L. présente une inhibition
nettement inférieure a celle de I’extrait de la Mélisse et supérieur a celle de I’acarbose qui a un effet
inhibiteur fort sur 1’alpha amylase par apport aux extraits avec ICso = 87,76 + 1,49 pg/ml, ICso =
138,24 + 4,16pg/ml et ICso=47,71 = 0,57 pg/ml respectivement. Il ressort des résultats trouvés que
I’extrait méthanolique de Melissa officinalis L. a la plus faible action sur I’a-amylase (ICs0=138,24

+ 4,16 pg/ml).

Cependant, Capetti et al. (2020) qui ont mené leurs investigations sur I'huile essentielle de
feuilles de M. officinalisL. N’ont trouvé aucun effet de la Mélisse sur I’activité de 1’alpha amylase.
Arslan et al. (2022) ont fait la méme étude par ’utilisation de I’extrait méthanolique de la mélisse et

ils n'ont également trouvé aucun effet sur l'activité de l'alpha-amylase.

A concentration de 200 pg/ml le pourcentage d’inhibition est égal a 59,34 %, nos résultats
sont trés proches de ceux trouvés par Funke et Melzig (2006) qui ont travaillé sur la méme partie du
la Mélisse en utilisant une extraction tamponnée montrant que la plante a un effet inhibiteur de 50%

sur l'alpha amylase.
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Concernant I’effet inhibiteur de C. cardunculus L. sur Pactivité de 1’alpha amylase, nous
pouvons dire que cette derniére a un effet tres élevée (ICso = 87,76 £ 1,49 ng/ml ) par rapport au
celle trouvé par Spinola et Castilho, (2017)qui ont fait 1I’étude sur 1’extrait de la partie aérienne de la

plante et ont obtenu un ICso égale 2 9.09 +0.11mg/ mL.
I1.3.2. L’inhibition de I’activité de I’a- glucosidase

Les résultats de 1’évaluation de 1’activité inhibitrice des extraits et de standard sur ’a-

glucosidase sont présentés dans la figure 26.
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Figure 26 : Effet des différentes concentrations des deux extraits méthanoliques testés et le
standard sur I’activité de I’a-glucosidase.

Chaque valeur représente la moyenne de quatre essais = écart-types. Les données ont été analysées
par ANOVA suivie d 'une multiple comparaison de Tukey-Kramer HSD. Les valeurs portant des
lettres différentes présentent des différences significatives A>B>C>D>E>F>G.

Comme pour I’activité inhibitrice de 1’alpha amylase, Les résultats d'inhibition obtenus
révelent que le pourcentage d'inhibition de chaque extrait est proportionnel a la concentration. Plus

on augmente la concentration, plus le pourcentage d'inhibition est élevé d’une maniére significative

(p>0,05).

Le standard (acarbose) posséde I’activité la plus importante avec des pourcentages

d’inhibition qui varient entre 43,16% = 0,97 a 86,74% =+ 1,10.
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A la concentration 200 pg/ml, I’extrait de M. officinalis L. inhibe I’activité de I’a-
glucosidase d’une maniére similaire a C. cardunculus L. a la concentration 200 et 100 pg/ml,

aucune différence significative n’a été notée (p <0,05).

A la concentration 100 pg/ml, I’extrait de la Mélisse inhibe I’activité de I’a-glucosidase

d’une maniére similaire & C. cardunculus L. a la concentration 50 pg/ml.
% Détermination d’ICso

Les valeurs d’ICso trouvées pour les deux extraits testées et le standard sont mentionnées

dans le tableau VI.

Tableau VI : Evaluation des valeurs des ICso des extraits méthanoliques de C. cardunculus L. , M.

officinalis L. et de I’acarbose sur 1’alpha glucosidase.

Cynara
Melissa Acarbose

Plante cardunculus

L officinalis L.

ICso (ng/ml) | 114,34 +9,70 | 199,96 +5,48 | 36,09 +0,55

Les concentrations inhibitrices des extraits de Melissa Officinalis L. et de Cynara
cardunculus L. ont supérieure a celle du I’ Acarbose (199,96 + 5,48 pug/ml, 114,34 + 9,70 pg/ml et
36,09 + 0,55 pg/ml respectivement). Ces extraits possédent un faible effet inhibiteur par rapport a

celui de 1’acarbose.

Les travaux réalisés par Arslan et ces collaborateurs (2022) sur M. officinalis L. ont montré
une valeur d’ICso de 14.77 + 4.9 mg/ml qui été plus €levées de celle trouvé dans notre travail. Cet

effet est nettement inférieur a nos résultats.

Une ICso de 9.11 + 0.34 mg/ml a été trouvée par Spinola et Castilho (2017) dans une étude
effectuée sur I’extrait de la partie aérienne de C. cardunculus L., ces résultats sont nettement

inférieurs a ceux obtenus dans notre étude.

L'ICso d'un inhibiteur dépend fortement des conditions de dosage telles que la concentration
en enzyme, le type de substrat, la durée de la réaction, la température et le pH (Nyambe-Silavwe,

2015).
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Récemment, en raison de leurs propriétés biologiques, les aliments riches en polyphénols
ont été propos€és comme traitements complémentaires pour le diabéte sucré. L'inhibition des
enzymes o-amylase et a-glucosidase ; les enzymes digestives qui catalysent la dégradation de
I'amidon dans le tube digestif, a 1'aide de produits naturels (en particulier les polyphénols) est une
nouvelle méthode pour réguler le métabolisme glucidique et I'hyperglycémie (Rasouli ef al., 2017 ;
Aleixandre et al., 2022). Plusieurs de ces polyphénols ont une action sur I’a- amylase tels que les

tannins qui sont capables de se lier aux enzymes digestives et de les inhiber (Kanda, 2004).

En fonction de nos résultats, nous suggérons que la capacité inhibitrice des deux extraits
méthanolique qui a été¢ obtenue a partir de M. officinalis L.et C. cardunculus L. vis a vis I’alpha
amylase et glucosidase est due probablement a leur richesse en métabolites secondaires comme les
composées phénoliques notamment les flavonoides qui sont impliqués dans 1’action inhibitrice de

I’a-amylase et I’alpha glucosidase.

Les polyphénols sont un grand groupe de composés allant des molécules simples et de faible
masse moléculaire, telles que I'acide gallique, aux polymeéres volumineux et complexes, tels que les

tanins condensés (Corkovi¢ et al., 2022).

Les interactions de liaison entre les polyphénols et les enzymes sont étudiées in vitro par
différentes méthodes, telles que la valeur ICso, qui représente la concentration d'un inhibiteur ayant
présenté une inhibition de 50 % de l'activité enzymatique. Cependant, il est difficile de déterminer
directement les interactions entre les polyphénols et les enzymes. Les principales raisons de
l'inhibition de la digestion de I'amidon ne sont pas seulement les interactions de liaison entre les
polyphénols et les enzymes, mais également les interactions entre les polyphénols et 1'amidon
résultant des alternances de la microstructure de I'amidon lors des interactions de liaison avec les

polyphénols (Corkovi¢ et al., 2022).

Le mécanisme d'action proposé pour la capacité inhibitrice des flavonoides a corrélé la
puissance d'inhibition de ces composés avec le nombre de groupes hydroxyle sur le cycle B du
squelette flavonoide et la formation de liaisons hydrogene entre les groupes hydroxyle des ligands
polyphénols et les résidus catalytiques de site de liaison de 1'enzyme. La capacité inhibitrice élevée

est observée dans les groupes de flavonols et de flavones.

L'interaction entre les tanins, tels que l'acide quinique galloylé et 1'a-amylase humaine est
également corrélée avec les groupes OH libres dans le tanin, capables de participer a la liaison

hydrogene (Sales et al., 2012).
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Conclusion et perspectives

Les substances naturelles ont un intérét important dans les domaines cosmétiques,
pharmaceutiques, et agroalimentaire qui s’orientent vers 1’utilisation des molécules d’origine
naturelle dans leurs produits. Ces molécules possedent plusieurs activités biologiques y

compris antioxydante et antidiabétique.

Notre travail a ét¢ porté sur I’étude phytochimique et I’évaluation du pouvoir
antioxydant ainsi que l’activité hypoglycémiante des extraits méthanolique des feuilles de

Melissa officinalis L. et la partie aérienne ( tiges et feuilles) de Cynara cardunculus L.

La teneur des polyphénols totaux mesuré par la méthode de Folin Ciocalteu a été plus
¢levée dans I’extrait méthanolique du Cynara cardunculus L. (96,312 + 1,178ug EQ/mg EB)
par rapport au Melissa officinalis L. (54,541 £ 1,25 pg EQ/mg EB). En parallele, la
quantification des flavonoides a été effectuée par la méthode du trichlorure d'aluminium et les
résultats montrent que 1’extrait du Cynara cardunculus L. contient la teneur la plus élevée en

flavonoides avec une valeur de 51,62 + 0,351 pg EQ/mg EB.

L’activité antioxydante des deux extraits a été¢ évaluée par deux méthodes, le test de
piégeage du radical libre DPPH et la mesure de pouvoir réducteur du fer. L’évaluation
quantitative de D’effet antioxydant par le test DPPH a montré que l’extrait du Cynara
cardunculus L. était le plus actif avec une 1Cso de 30,41 £ 1,36 pg/ml, cette valeur est proche
de celle de I’acide ascorbique (ICso = 27,14 £+ 0,90 pug/ml). Nous avons trouvé une corrélation
positive entre les teneurs en phénols totaux et la capacité antioxydante. Concernant le pouvoir
réducteur du fer, les résultats montrent que les deux extraits ont un pouvoir réducteur tres
¢levé et proportionnelle a la concentration utilisé, mais I’extrait du Cynara cardunculus L. a

une activité plus €élevée que Melissa officinalis L.

L'étude de l'activité hypoglycémiante des deux plantes a été réalisée en inhibant les
deux enzyme responsable de la digestion des glucides ; I’alpha amylase et 1’alpha glucosidase.
Nos résultats ont montré que 1’extrait du Cynara cardunculus L. posséde une bonne activité
hypoglycémiante sur les deux enzymes testés avec des valeurs d’ICso égale a 87, 76 + 1,49
pg/ml et a 114,34 + 9,70 pg/ml respectivement. Ces valeurs étaient de 138,24 + 4,16 ug/ml,
199,96 + 5,48 png/ml pour I’extrait de Melissa officinalis L.
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Conclusion et perspectives

En perspective, des recherches supplémentaires devraient étre axées sur I'évaluation de
la nature, 1'isolement, la purification et I'analyse des polyphénols individuels responsables des
effets positifs. Des recherches supplémentaires devraient également se concentrer sur les
effets synergiques potentiels que les polyphénols ont avec différents métabolites. Des
investigations cliniques supplémentaires sont également nécessaires afin de tirer des
conclusions claires concernant l'efficacité et l'innocuité de 1'administration a court et a long

terme de polyphénols chez les personnes atteintes de diabéte de type II.
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Theme

Effet antioxydant et inhibiteur des extraits de Cynara cardunculus L. (artichaut sauvage) et
Melissa officinalis L. sur quelques enzymes digestives des glucides

Résumé

Les plantes médicinales jouent un réle trés important dans la santé et la survie de I'humanité. Notre travail vise a
étudier l'effet inhibiteur des extraits de la partie aérienne ( tiges et feuilles)de Cynara cardunculus L. var. sylvestris
(Lamk) Fiori et des feuilles de Melissa officinalis L.récoltés de la région de El milia sur I’a- amylase et 1’0-
glucosidase. L’étape d’extraction des composés phénoliques a été complétée par un dosage des polyphénols et des
flavonoides. L’activité antioxydante a été évaluée en utilisant les tests DPPH et FRAP, I’effet hypoglycémiant a été
confirmé par les tests de I’inhibition de ’activité d’a-amylase et d’a-glucosidase. La quantification des polyphénols
totaux et des flavonoides a donné des valeurs élevées avec Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk) Fiori
(96,312+1,178 mg EAG/g EB et 51,62+0,351 mg EQ/g EB respectivement) suivi par Melissa officinalis L.
(54,541+1,25 mg EAG/g EB et 5,735+£0,351 mg EQ/g EB respectivement). L’étude de ’activité antioxydante en
utilisant les tests DPPH et pouvoir réducteur de Fer a montré que I’extrait de C. cardunculus L. a une activité
antioxydante trés intéressante par rapport au 1’extrait de M. officinalis L. qui présente une activité antioxydante
moyenne. En ce qui concerne 1’effet hypoglycémiant, nos résultats ont révélé que 1’extrait de C. cardunculus L.
possede une activité plus importante que Melissa officinalis L. pour I’inhibition de 1’a- amylase et aussi ’a-
glucosidase. Ce qui indique clairement les bénéfices potentiels de la plante pour la santé dans les préparations
pharmaceutiques.

Mots clés : Composés phénoliques, a-amylase, a -glucosidase, plantes médicinales, hypoglycémiant.

Abstract

Medicinal plants play a very important role in human health and survival. Our work aims to study the inhibitory
effect of extracts the aerial part (stems and leaves ) of Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk) Fiori and
Melissa officinalis L. leaves harvested from El milia region on a- amylase and a-glucosidase activities. The phenolic
compounds extraction step was completed by a polyphenols and flavonoids contents determination. Antioxidant
activity was evaluated using DPPH and FRAP tests, and the hypoglycemic effect was confirmed by tests for
inhibition of a-amylase and a-glucosidase activity. Quantification of total polyphenols and flavonoids gave high
values with Cynara cardunculus L. var. sylvestris (Lamk) Fiori (96.312+1.178 mg EAG/g EB and 51.62+0.351 mg
EQ/g EB respectively) followed by Melissa officinalis L. (54.541£1.25 mg EAG/g EB and 5.735+0.351 mg EQ/g EB
respectively). The study of antioxidant activity using DPPH and Fe reducing tests showed that C. cardunculus L.
extract has a very interesting antioxidant activity compared to M. officinalis L. extract, which has an average
antioxidant activity. With regard to the hypoglycemic effect, our results revealed that C. cardunculus L. extract has a
higher activity than Melissa officinalis L. on the inhibition of a-amylase and also a-glucosidase. These results clearly
indicate the plant's potential health benefits in pharmaceutical preparations.

Key words: Phenolic compounds, a-amylase, a-glucosidase, medicinal plants, hypoglycemic.
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