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Avant Propos

A cause de la pandémie mondiale Covid-19 survenue en début de I'année 2020
et les décisions administratives émanant de notre université prise en mois de
mars 2020, nous étions dans I'impossibilité matérielle et sanitaire de réaliser la
partie pratique attendue de ce travail. Aussi et afin d'enrichir ce document,
nous avons sélectionné quelques résultats obtenus par certains chercheurs et
ce dans une optique d'aboutir a une discussion intéressante et un contenu
riche scientifiguement. Tous les résultats mentionnés dans ce mémoire

concernent des travaux d’auteurs disponibles dans la littérature.



Résumé

Une grande partie de I’intérét des recherches actuelles porte sur I’étude des molécules
antioxydantes d’origine naturelle, provenant de la flore terrestre ou méme aquatique. Nous
sommes intéressées dans ce travail a I’étude des composés phénoliques et 1’évaluation des
propriétés antioxydantes, hymolytiques et anti-coagulantes des extraits de Moringa oleifera.,
qui est arbuste appartienne a la famille des Moringacées. C’est une plante médicinale
largement utilisée en médecine traditionnelle a des fins thérapeutiques a cause de sa richesse en
composés actifs

Dans la présente étude on a tenté¢ d’évaluer les activités antioxydant, hémolytiques et
anticoagulant des extraits du Moringa oleifera a partir des différents travaux réalisé sur la plante.
Les tests phytochimiques réalisés sur les parties de la plante ont permis de mettre en évidence la
présence des flavonoides, des tanins, des alcaloides, des phénols, et des terpenoides
Les résultats des travaux expérimentaux révelent que les extraits de Moringa possedent un effet

antioxydant important, hémolytique et anticoagulant considérable

De ce fait, on peut dire que les feuilles de Moringa Oliefera sont caracteérisées par des
activité remarquables, vu de leur richesse en composés phénoliques, surtout les extraits obtenus

suite a I’extraction par des solvants organique.

Mots clés : Moringa Oleifera , Antioxydant, Activité anticoagulante, hémolyse , Stress oxydant.



Abstract

Much of the interest in current research focuses on the study of naturally occurring antioxidant
molecules from terrestrial or even aquatic flora. In this work we are interested in the study of
phenolic compounds and the evaluation of antioxidant, hymolytic and anti-coagulant properties
of extracts of Moringa oleifera, which is a shrub belonging to the Moringaceae family. It is a
medicinal plant widely used in traditional medicine for therapeutic purposes because of its
richness in active compounds.

In the present study we evaluated the antioxidant, haemolytic and anticoagulant activities
of Moringa oleifera extracts from the different works carried out on the plant. The phytochemical
tests carried out on the parts of the plant have highlighted the presence of flavonoids, tannins,
alkaloids, phenols, and terpenoids. The results of the experimental work reveal that Moringa
extracts have an important antioxidant, haemolytic and anticoagulant effect.

For this reason, it can be said that the leaves of Moringa Oliefera are characterised by
remarkable activity, given their richness in phenolic compounds, especially the extracts obtained

following extraction with organic solvents.

Keywords : Moringa Oleifera , Antioxidant, Anticoagulant activity, hymolysis , Oxidative stress.
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RO’ : Radical alkoxyle
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Introduction

Introduction

L’utilisation thérapeutique des vertus des plantes pour le traitement des maladies de
I’homme est trés ancienne et évolue avec I’histoire de I’humanité. Ces plantes représentent un
réservoir immense de composés médicinaux potentiels attribués aux métabolites secondaires qui
présentent l'avantage d'une grande diversité de structure chimique et ils possedent un tres large
éventail d'activités biologiques. Les nombreuses activités biologiques des plantes médicinales
expliquent I’intérét particulier qu’elles suscitent dans de nombreux domaines qu’ils soient

sanitaires, agroalimentaires, cosmétiques ou pharmaceutiques (Bundy et al .,2004).

Parmi ces plantes Moringa oleifera, qui est une espéce largement cultivée de la famille
des Moringaceae dans plusieurs pays asiatiques et africains (Padma et Sreelatha 2009). La
plupart des parties de cet arbre (feuilles, fleurs, fruits et gousses immatures) sont utilisées dans

diverses formulations alimentaires traditionnelles, médicaments et a usage industriel.

Grace a leurs composition riche en différentes molécules chimiques (terpénes,
polyphénols, alcaloides, peptides...), qui leurs permettent d’avoir des propriétés physico-
chimiques tres variantes ; représentent une source importante de molécules bioactives qui
renferment de nombreuses activités biologiques : antioxydante, anti-inflammatoire, anti-

bactérienne, anti-tumorale....ctc (Coppin et al., 2013).

Notre travail regroupe quatre chapitres; le premier concerne une description botanique de
la plante Moringa oleifera, des données sur les métabolites secondaires et des activités étudiée.
Le dernier chapitre s’intéresse aux activités antioxydantes, anticoagulantes et hémolytiques de la
plante Moringa. Enfin, le manuscrit est achevé par une conclusion qui permettra de résumer les

résultats trouvés intéressants.
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I. Origine et répartition de la plante

Moringa oleifera est une plante originaire d’Inde, ou elle est déja largement connue par la
population indienne. Elle pousse dans les zones tropicales et subtropicales, courant en Afrique,
est passé, en une décennie, du statut de plante inconnue a celui de nouvelle ressource alimentaire
et économique pour les pays du Sud (Atakpama et al., 2014). Tres largement répandu a travers
le monde, cette espéce suscite plus d’intéréts auprés des ONG, des scientifiques et méme des

entrepreneurs (Olson, 2001 ; Sain Saveur et Broin, 2006).

Cet Arbuste trés résistant a la sécheresse, se retrouve au niveau des zones trés arides comme le
Sahara ; mais il préfére les climats semi-tropicaux humides. Son introduction en Afrique de I’Est
a eu lieu au début du 20 ®™ siecle par le biais du commerce et des échanges maritimes durant

cette période (Foidl et al., 2001)

Figure 1: Zones au monde ou pousse la plante Moringa oleifera (Vonimihaingo,. 2014).

Moringa Oleifera préfére une altitude de 100 a 700 m, mais peut pousser jusqu’a 1500 m, leur plage
de température idéale est de 22 a 25 °C, mais il peut tolérer des températures jusqu’a 45 °C, il préfere
les sols sablonneux ou limoneux bien drainés, neutres & légerement acide, et elle s’adapte a des
précipitations optimales de 700 a 900 mm, mais aussi tolérant a des précipitations de 100 a 1500 mm
(Palada et Chang, 2003 ; Melesse et al., 2012).

. Dénomination et classification

Moringa appartient a une famille monogénérique dont on connait 14 especes. Neuf d'entre

elles sont africaines, deux malgaches, deux indiennes et une en Arabie. Les especes les plus
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courantes sont: Moringa oleifera, Moringa stenopetala, Moringa. conxanensis, Moringa
Drouhardii, Moringa Longituba et Moringa Peregrina (Malo, 2014).

L’arbre porte différent noms selon les régions, dans les pays francophones il est appelé
«Mouroungue», «Moringa ailé», «ben ailé», «benzolive» et « poisquénique », dans les pays
anglophones on le nomme «Radish Tree », « Never die Tree », «Drumstich Tree », «Horseradish
tree » (Foidl et al., 2001).

Anglais : Drumstick tree, (Horse) radish tree, Mother’s best friend, West Indian ben
Espagnol : Ben, Arbol del ben, Morango, Moringa

Francais : Ben ailé, Benzolive, Moringa
La classification systématique de Moringa Oleifera est la suivante :

e Sous Embranchement : Angiosperme

e Sousregne : Tracheobionta

e Dévision : Magnoliphyte

e Classe : Magnoliopsida

e Sous Classe : Dilleniidae

e Ordre : Capparales

e Famille : Moringaceae

e Genre : Moringa

e Espece : Moringa Oleifera Lam

3. Description et morphologie de la plante :

D’apres Foidl et al en 2001 moringa est un arbre pérenne, a croissance rapide, qui peut

atteindre 7 a 12 metres de hauteur.
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Figure 2 : Moringa oleifera Lam. (Kathryn et al., 2012).

3.1. Tronc

Moringa oleifera est tantét un arbuste, tantét un arbre de petite taille ou de taille pouvant
atteindre une dizaine de metres de hauteur (FAO, 1982). En général, il atteint 1,5 a 2 métres de
haut avant de se ramifier, bien qu’il puisse parfois atteindre les 3 metres (Angela, 2006).

Le tronc mesure 20 a 40 cm de diametre. (Foidl et al., 2001). Ecorce blanchatre, grise ou
chamois péle, lisse ou rarement rugueuse, liégeuse; jeunes pousses violacées ou blanc-verdatre,
pubérulentes. (Andrianantenaina., 2013).

3.2. Branches

Selon Angela en 2006, les branches poussent de maniére désorganisée et la canopée est en forme
de parasol.

3.3. Feuille

Les feuilles sont alternes, bi ou tripennées, les folioles sont opposées et disposées par 2 a 5 paires;
elles sont courtement pétiolées, elliptiques, ovales ou obovales, vert foncé sur la face supérieure,
glaugues presque blanches sur la face inférieure (FAO, 1982).

Les feuilles se développent principalement dans la partie terminale des branches. Elles mesurent

20 a 70 cm de long, sont recouvertes d’un duvet gris lorsqu’elles sont jeunes, ont un long pétiole
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avec 8 a 10 paires de pennes composees chacune de deux paires de folioles opposés, plus un a

I’apex, ovales ou en forme d’ellipse, et mesurant 1 a 2 cm de long .

3.4. Fleurs

Fleurs bisexuées, zygomorphes, 5 -meéres ; sépales libres, de 7-14 mm de long, souvent
inégaux ; pétales libres, oblongs-spatulés, de 1-2 cm de long, inégaux,
le plus grand dressé, a pubescence veloutée, blancs ou creme ; étamines 5, filets de 7-8 mm de
long, anthéres d’un jaune cireux ou orange, alternant avec 3-5 staminodes ; ovaire supeére,
pédonculé, cylindrique, de 3-5 mm de long, rose a la base, densément poilu, 1-loculaire, style

mince, glabre, sans lobes stigmatiques (Andrianantenaina, 2013).

3.5. Fruits

Les fruits de Moringa oleifera sont de longues capsules septicides étroites s'ouvrant par 3
valves. lls peuvent mesurer jusqu'au 45 cm de longueur. lls contiennent une série de graines
ailées caractéristiques remarquables grace a leurs trois expansions aliformes (FAO, 1982).

3.6. Graines

Les graines sont rondes, avec une coque marron semi-perméable. La coque présente trois ailes
blanches qui s’étendent de la base au sommet a 120 degrés d’intervalle. Un arbre peut produire
15000 a 25000 graines par an. Une graine pese en moyenne 0,3 g et la coque représente 25% du
poids de la graine. (Foidl et al., 2001).
Selon FAO en 1982; Les graines contiennent de gros cotylédons charnus huileux ; elles dosent

jusqu'a 42% d'une huile comestible ne rancissant pratiquement pas.

Figure 3 : les différentes parties de Moringa oleifea (tronc et fleur, feuille et gousse, graines)
(Hafiz, 2016)
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4. Composition chimique et valeur nutritive des feuilles de Moringa

M. Oleifera se caractérise par une forte teneur en nutriments, elles ont une tres grandes teneur
en vitamine (A, B, C, D, E), en minereaux (fer, calcium, zinc, magnésium) et sont riche en -
caroténe (Madi et al., 2012 ; Hédji et al., 2014).
4.1. Composition des feuilles

Les feuilles de M. oleifera sont légume de bonne qualité nutritionnelle et sont 1'un des
meilleurs légumes tropicaux, elles sont une excellente source de protéines dont les teneurs
moyennes varient entre 19-35% de MS (Foidl et al., 2001) avec un bon profil en acide aminés,
elles possédent les 10 acides aminées essentiels a I’homme (Hédji et al., 2014) ; alcaloides,

flavonoides et de composés phénolique (Makkar et Becker,1996).

Selon Harimalala et al. (2016), les jeunes feuilles de Moringa contiennent des composés
phénoliques dont 85% identifiés ont une activité antioxydante ainsi que des flavonoides d’aprées
tableau 01.

Tableau 1 - Composition moyenne des feuilles de Moringa oleifera. (Broin, 2005)

Donnés pour 100 grammes de matiAre sAche
Composition globale

Acides aminées (mg)
Calories (kcal) 300 Arginine 1600
Protéines (g) 25 Histidine 530
Minéraux (g) 12 Isoleucine 1140
Glucides (g) 40 Leucine

2050
Fibres (Q) 15 Lysine

1200
Lipides (g) 8 Méthionine 370
Teneur en eau 75% Phénylalanine

1400

Thréonine 1080
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Minéraux Tryptophane 580
Calcium (mg) 2100 Valine 1400
Cuivre (mg) 1 Acide aspartique

1670
Fer (mg) 27 Acide glutamique 2470
Potassium (mg) 1300 Sarine 840
Magnésium (mg) 405 Glycine 960
Phosphore (mg) 310 Alanine 1260
Manganese (mg) 8 Proline 1230
Soufre (mg) 740 Tyrosine 910
Sélénium (mg) 2,6 Cystéine 360
Zinc (mg) 2,6
Molybdéne (mg) 0,5
Sodium (mg) 100 Acides gras

C16:0 530
Vitamines C18:0 70

Cil8:1 60
Vitamine A (Ul) 14300 C18:2 170
Vitamine C (mg) 850 C18:31 140
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Selon Ndong et Wade (2007), les teneurs en macronutriments différent suivant I’état de la feuille
(fraiche et seche sous forme de poudre), ainsi la poudre des feuille est 2 fois plus riche en
protéines et 5 fois plus riche en lipides, 2 fois plus riche en cellulose et présente 5 fois plus de
glucides que les feuilles fraiches. La comparaison entre le contenu nutritionnel du Moringa et
celui d’autres aliments montre comment le Moringa est de haute valeur sur le plan nutritionnel.
Ce sont généralement les différences énormes observées qui sont au centre de la promotion faite

au Moringa a travers le monde (Tab 02).

Tableau 2 - Comparatif du contenu nutritionnel des feuilles de Moringa avec d'autres plantes

(Pour 100g parties comestibles)

Eléments nutritifs (unite) Moringa Autres plantes
Vitamine A(mg) 1130 Carotte : 315

Vitamine C (MQ) 220 Orange : 30

Calcium (mg) 440 Le lait de vache : 120
Potassium(mg) 250 Banane : 88
Protéines(mg) 6700 Le Lait de vache : 3200

4.2. Composition de la fleur

La fleur de Moringa est tres riche en protéines et en minéraux. Les éléments contenus dans la
fleur sont beaucoup plus abondants dans le produit séché que le produit a I’état frais selon tableau
03.

Tableau 3 - Composition en éléments nutritifs de la fleur de Moringa (Ndong et Wade, 2007)
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Eléments Composition dans 100 mg de fleur fraiche | Composition dans 100 mg
de fleur séchées
Humidité(g) 81,97 --
Protéines(q) 8,64 47,97
Matieres 1,14 6,34
grasses(g)
Cellulose(mg) 0,68 3,79
Cendres(g) 0,29 1,61
Glucides(g) 7,28 40,29
Energie - 410,10
(Kcal)
Ca(mg) 15,76 87,47
Na(mg) 10,14 55,98
K(mg) 57,70 320,04
Mg(mg) 8,55 47,47
Fe(mg) 4,20 23,34
Zinc(mg) 0,15 0,86

4. 3. Composition des graines

Les graines de Moringa oleifera sont du type oléagineuse elles renferment 42% d'huile,
caractérise par sa faible teneur en acides gras saturés et sa forte teneur en acides gras
monoinsaturés (Amaglo et al., 2010) .Cette huile, également nommée (huile de Ben), contient
70% a 73% d’acide palmitique, 1.4%d’acide palmitoléique, 7.7% d’acide bénéfique, 6.2%
d’acide palmitique et 5.7/% d’acide stéarique (Martini, 2011), contiens aussi de nombreux
stérols ont été identifiés dans I’huile. Suivant les études, les taux de stérols retrouvés sont

variables. Les tigmastérol, le campestrol et le béta-sitltstérol sont les trois composés prédominants

(Anwar et al., 2007).

5. Intéréts d’utilisation des feuilles de Moringa oleifera

5.1. Utilisation alimentaire

Moringa oleifera est un extraordinaire aliment et elle est utilisé pour luter contre la malnutrition

(Saini et al., 2016), elle représente un excellent complément alimentaire pour la femme enceinte
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et favorise I’allaitement (Yang et al., 2006). Moringa contient des quantités importantes de fer,
de phosphore et dautres éléments nutritifs. On peut difficilement trouver une nourriture plus
compléte. Presque toutes les parties de la plante rentrent dans la préparation d’aliments pour les
humains comme légumes a I’exception de la racine. (Makkar et Becker 1996). De ce fait, les
populations incluent les feuilles de Moringa oleifera dans la formulation de la poudre infantile a
base de ces feuilles comme complément alimentaire des nourrissons (Madi et al., 2012).

Les feuilles peuvent se consommer fraiches ou en poudre (Broin, 2005) et méme associées aux
épices comme le piment. Elles peuvent également étre préparées en soupe ou en salade selon
Foidl et al. (2001). Les jeunes feuilles qui sont comestibles, sont couramment consommées

cuites, comme des épinards ou préparées en soupe ou en salade (Nweze et Nwafor, 2014).

Moringa représente un grand fourrage pour le betail de tres bonne qualité pour les animaux .les
effets positifs sur le taux de croissance chez les moutons et un double rendement de lait chez des
vaches ont été rapportés par Reyes (2006). Aussi I’incorporation de farine de feuilles de Moringa
oleifera dans les rations des poulets a montré une amélioration significative de la coloration
jaune du jaune d’ceuf et de la productivité chez les poules pondeuses (Owusu-Ansah et al., 2011;
Paguia et al., 2014).

5.2. Utilisation médicinale

Toutes les parties (feuilles, fleurs, fruits, écorces et racines) de Moringa oleifera ont de vertus
médicinales confirmées par des travaux et des études expérimentales dans les différents pays
africains, asiatiques et panaméricains (Kooltheat et al., 2014). Les diverses parties du M.
Oleifera telles que les feuilles, les racines, la graine, I’écorce, le fruit, les fleurs et les gousses non
mares sont utilisées par les tradipraticiens dans le traitement de diverses maladies exemples :
infections de la peau, hypertension, diabéte, troubles liés au VIH/sida, tumeurs de 1’estomac ...etc
(Ferreira et al., 2007; Kumbhare et al., 2012).

Au Sénégal, Mansaly (2001) a confirmé une amélioration nette de la santé des enfants atteints
d'infections respiratoires aigués (IRA), de rougeole, de paludisme ou de diarrhée et mis sous
régime de Moringa oleifera. Elles agissent comme des stimulants cardiaques et circulatoires et
possédent des activités antitumorales, antipyrétiques, antiépileptiques, anti-inflammatoires,

antiulcéreux, antispasmodiques, antioxydantes, antidiabétiques, antibactériennes, antifongiques,
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antidiarrhéiques, diurétiques, antihypertensives, Antimicrobienne et antiépileptique (Jena et al.,
2012 ; Prasad et al., 2014). Elles sont également hypocholestérolémiques, hepatoprotecteurs
(Debnath et al., 2011).

Il a été rapporté que les racines de M. oleifera possédent une activité antispasmodique
possiblement par blocage des canaux calciques. La fraction méthanoique de I'extrait de feuilles de
M. oleifera a montré des effets anti-ulcérogenes et hépato protecteurs chez les rats. Les graines de

Moringa ont des fractions protéiques spécifiques pour les soins de la peau (Anwar et al. 2007).

5.3. Intérét industrielle

M. oleifera est largement utilisé en industrie pour ses nombreuses potentialités. Les
branches ainsi que le tronc sont utilisés pour la fabrication de cordes, de teintures et de
tannins, Les feuilles sont utilisées dans la production de biogaz, Les graines de cette espéce
contiennent 30 a 42 % d’huile de bonne qualité (73 % d’acide olé¢ique) qui est utilisée comme
lubrifiant dans la machinerie fine ,utilisées comme polypeptide naturel non toxique pour
filtration de 1’huile végétale ou de sédimentation des fibres dans la production de biére et de
jus de fruits. Son bois constitue une excellente pate a papier aussi bonne que celle du peuplier.
Son écorce est parfois utilisée pour fabriquer des nattes et de la corde. L’extrait foliaire
contient des facteurs de croissance (hormone de type cytokinine) qui, aspergé sur d’autres
plantes, permet d’accroitre leur rendement de 25-30 %. (Rashid et al., 2008 ; William et al.,
2012).

Dans le domaine de la cosmétologie, des parties de Moringa, particulierement les graines,
sont utilisées dans la fabrication de produits comme le savon pour améliorer la texture de la
peau, la pommade et I’huile pour donner une nouvelle allure aux cheveux L’huile de Moringa
est utilisée pour contribue a batir le collagene de la peau et stimule le renouvellement
cellulaire pour une action réparatrice des peaux séches et irritées et a un effet anti-age reconnu

en réduisant les rides et les ridules grace a sa teneur en vitamines C et E (Panda et al., 2008).
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1- Généralité

Les métabolites secondaires sont des molécules ayant une répartition limitée dans I’organisme
de la plante. lls sont nécessaires a sa défense contre les agressions extérieures. Les produits du
métabolisme secondaire qui sont émis en trés faible quantité, sont d’une grande variété
structurale. Ces composés marquent de maniere originale, un genre, une famille ou une espéce de
plante et permettent parfois d’établir une taxonomie chimique (Muanda, 2010). Elles sont
responsables a différentes fonctions (la défense, la communication intercellulaire, la régulation

des cycles catalytiques, 1’adaptation des végétaux a leur environnement) (Lognay et al., 2002).

2. Grandes classes des métabolites secondaires :

Les plantes sont capables de produire de nombreux métabolites secondaires parmi lesquels on

distingue les terpénoides, les alcaloides et les composés phenoliques (Nkhili, 2009).
2.1. Les composés phénoliques

Le regne végétal y compris les fruits et les légumes constituent une source importante de
polyphenols. Ces derniers sont présents dans toutes les parties de la plante mais avec une
répartition quantitative qui varie entre les différents organes et tissus. Plus de 8000 molécules
produites dans les plantes sont identifiées et qui constituent trois grandes classes : les composés

phénoliques, les terpenoides, et les alcaloides (Wink, 2003 ; Aharoni et Galili, 2011).

Ces molécules sont pourvues de différents réles dans la plante, notant les agressions
climatiques ; stresse biotique (agents pathogenes, blessures, symbiose) ou abiotiques (lumiere,
rayonnements UV, faible température, carences). lls contribuent aussi a la qualité organoleptique
des aliments issus des végétaux (couleur, astringence, ardéme, amertume) (Visioli et al., 2000). Ils
représentent une large gamme potentielle d’agents thérapeutiques, largement exploitée par
I’homme dans différents domaines comme la santé et 1’alimentation (Croteau et al., 2000,
Cragg et Newman, 2010, Ncube et al., 2012). Il existe donc différentes classes de polyphénols,

on y trouve les acides phénoliques, les flavonoides et les tanins.

2.1.1. Les acides phénoliques
Un acide-phénol (ou atide phénolique) est un composé organique caractérisées par la

présence d’au moins un noyau benzénique auquel est directement lié¢ au moins un groupe
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hydroxyle, libre ou engagé dans une autre fonction : éther, ester, hétéroside (Bruneton,
1999). Les acides phénoliques comprennent deux sous classes :

e Acide hydroxybenzoiques

Cette classe se caractérise par un squelette de C6-C1 en commun. lls sont particulierement
representés chez les Gymnospermes et les Angiospermes d’ou ils sont souvent libérés apres
hydrolyse alcaline ou enzymatique. Les acides hydroxybenzoiques existent fréquemment sous

formes d’esters ou de glycosides (Macheix, 2005).

Les principaux acides hydroxybenzoiques retrouvés dans les végétaux sont les acides
phydroxybenzoique, protocatéchique, vanillique, gallique et salicylique (Chanforan, 2010). La

figure 07 illustre la structure de quelques exemples de ce groupe.

e Acide hydroxycinnamiques
Les acides hydroxycinnamiques représentent un groupe trés important dont la structure possede

un cycle aromatique associé a trois carbones C6- C3 (Figure 7) ; par exemple : lI'acide caféique,

I'acide férulique, p-coumarique, et I'acide sinapique (Nagendran, 2006).

Le degré d’hydroxylation du cycle benzénique et son éventuelle modification par des réactions
secondaires sont un des éléments importants de la réactivité chimique de ces molécules. De plus,
I’existence d’une double liaison dans la chaine latérale conduit a deux séries isoméres (Z et E)

dont les propriétés biologiques peuvent étre difféerentes (Macheix, 2005).

COH
Ry COH
/
R Ry
Rs
R;=R,7R;=H. R;=0H Acide p-hydroxybenzoique Ry
R;=R=H. R,/R;=0OH Acide protocaatéchique Re
Ri=R=H Acide cinnamique (non phénolique)
R,;=R=H,R,=OCH;,R;=OH  Acide vanillique R =H, R,~OH PO R——
R1=H. R1=R3=R4=OH Acide gal]ique R;=R,=OH Acide caféique
RI=OH, R,=R;=R=H Acide Salic_\'lique R,=OCH;, R,=OH Acide férulique

Figure 04: Structure d’acides hydroxybenzoiques et d’acides hydroxcinnamiques

communs (Chanforan, 2010).
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2.1.2. Les flavonoides

Ce terme désigne une trés large gamme des composés naturels appartenant a la famille des
polyphénols (Seyoum et al., 2006). Les flavonoides représentent une classe de métabolites
secondaires largement répandus dans le régne végétal. Ce sont des pigments quasiment universels
des végétaux qui sont en partie responsables de la coloration des fleurs, des fruits et parfois des
feuilles.

On attribue a ces flavonoides des propriétés variées : veinotonique, antitumorale, anti-
radicalaire, anti-inflammatoire, analgésique, anti-allergique, antispasmodique, anti-bactérienne,
hépatoprotectrice, oestrogénique et/ou anti-oestrogénique, anti-virale etc... Ils sont également
connus pour moduler ’activité de plusieurs enzymes ou de récepteurs cellulaires (Ghestem et
al., 2001; Bruneton,1999).

» La Structure

Les flavonoides sont des dérivés benzo-y-pyranne (Skerget et al., 2005). Leur structure de
base est celle d’un diphényle propane a 15 atomes de carbone (C6 -C3-C6), constitué de deux
noyaux aromatiques qui désignent les lettres A et B, reliés par un hétérocycle oxygéné, qui
désigne la lettre C (Dacosta, 2003).

Figure 05 : Structure de base des flavonoides (lhuilliert,
2007).
» Classification
La classification des flavonoides peut étre divisée en plusieurs catégories. Cette division
dépend de I’hydroxylation du noyau du flavonoide aussi bien que du sucre li¢ (Krishna et al.,

2001).
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Tableau 3. Principales classes des flavonoides (Narayana et al., 2001; Erdman et al., 2007).

CLASSE SQUELETTE Aglycones Hétérosides Dérivés

méthoxylés

FLAVONE Lutéoline (OH: | 7-O-glucoside  de | Tangéritine (CH
5,7,3,4") lutéoline 3:5,6,7,8,4")
Apigénine (O | 6-C-glucoside Nobilétine (CH;
H:5,7,4") d'apigénine :5,6,7,8,3',4"

Apiine Géraldone (7,4'-
2-phénylchromén-4- dihydroxy-3-
méthoxyflavone
one
)

FLAVONOL Quercétine, Ka | Rutine (ou Pachypodol, Rh
empférol, Myri | rutoside), amnazine, 3,7-
cétine, Fisétine | 3,7,4'-O- diméthylquercét

triglucoside de | ol, Isorhamnétol

kaempférol, 3-O- | (=3-

galactoside méthylquercétol
3-hydroxy-2- d'isorhamnétol )
phénylchromén-4-one

DIHYDROFLA - Dihydrokaemp | 3-O-rhamnoside de

VONOL “\g férol, Dihydro | dihydroquercétol,

ou T guercétol 3-O-rhamnoside de

FLAVANONO dihydromyricétol

L

3-hydroxy-2,3-
dihydro-2-

phénylchromén-4-one
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FLAVANONE Naringétol, Eri | Hespéridine (7-O- | Hespérétine, Ho
0 m@ odictyol, Butin | rutoside moeriodictyol
R e d'hespérétine),
Naringine,
2,3—dihy<[jjro—2— Néohespéridine,
phenylchromén-4-one Didymine
AURONE Hispidol,
| Aureusidine,
Sulfurétine,
Maritimetine
CHALCONE Isoliquiritigéni
ne, Butéine
Xanthohumol
DIHYDROCH Phlorétine Aspalathine (=3-C-
ALCONE O glucopyranosyldihy

drochalcone),

Naringine

dihydrochalcone, N

éohespéridine

dihydrochalcone, N

othofaqgine, Phlorid

zine
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» La biosynthese:

De nos jours, plus de 4000 flavonoides ont été identifiés. Ils ont une origine biosynthétique
commune et par conséquent, possedent tous un méme squelette de base a quinze atomes de
carbone, constitué de deux unités aromatiques, deux cycles en C6 (A et B), reliés par une chaine
en C3 (Figure 09).

Figure 06: Squelette de base des flavonoides (Bruneton, 1999)

Leur biosynthése se fait a partir d'un précurseur commun, la 4,2°,4°,6’—tétra-
hydroxychalcone. Cette chalcone de couleur jaune est métabolisée sous l'action d'enzyme, la
chalcone isomérase, en flavanone (Hostettmann et al., 1998) : naringénine. C'est sur cette
derniere gu'agit ensuite la flavone synthase ou la (2S)-flavanone-3-hydroxylase pour donner la
formation de la flavone (Marston et Hostettmann, 2002) : apigénine ou le dihydroflavonol
(Gaussen et Lorey, 1982): (2R, 3R)-dihydrokaempférol, respectivement. Les deux enzymes
fonctionnent différemment, la premiére introduit la double liaison entre les carbones C-2 et C-3,
tandis que la deuxiéme catalyse 1’ hydroxylation du carbone C-3. Le dihydroflavonol, en
présence de la flavonol synthase ou la dihydroflavonol-4-réductase, se métabolise en flavonol
(Middleton et Chithan, 1993): kaempférol ou e flavan-3,4-diol (Grange et Davey, 1990):
leucoanthocyanidol, respectivement. Ce dernier semble étre le précurseur des flavan-3-ols
(Bruneton, 1999) et anthocyanidols (Harborne, 1999). Cependant, les étapes ultimes de leur
formation ne sont pas encore élucidées. Le pélargonidol sous laction de la 3-O-
glycosyltransférase, se transforme en anthocyanoside (Stafford, 1997): pélargonidol-3-glucoside
Les composés de chaque sous-classe se distinguent par le nombre, la position et la nature des
substituants (groupements hydroxyles, méthoxyles et autres) sur les deux cycles aromatiques A et

B et la chaine en C3 intermédiaire.
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A I'état naturel, on trouve tres souvent les flavonoides sous forme de glycosides, une ou
plusieurs de leurs fonctions hydroxyles sont alors glycosylées. La partie du flavonoide autre que
le sucre est appelée aglycone.

2.1.3. Les tanins

Les tanins représentent une classe tres importante de polyphénols localisés dans les vacuoles
(Aguilera-Carbo et al., 2008). Ce sont des composés phénoliques ayant une masse moléculaire
comprise entre 500 et 3000 Da et qui présentent, a coté des réactions classiques des phénols, la
propriété de précipiter les alcaloides, la gélatine et d’autres protéines (Fogliani, 2002). Sur le
plan structural, on distingue les tanins hydrolysables, esters d'acide phénolique, des tanins
condensés plutdt des polymeres de polyhydroxyflavan-3-ols (Fogliani, 2002).

e Les tanins galliques ou hydrolysables
Ce sont des esters de 1’acide gallique ou de ses dérivés, en particulier I’acide ellagique, associés a
un polyol (habituellement le glycose) (Clifford, 2000). Ils sont divisés en ellagitanins et en
gallotanins. Ces tanins subissent facilement une hydrolyse acide et basique, ils s’hydrolysent

aussi sous I’action enzymatique (Conrad et al., 1998).

e Les tanins condensés

Appelés aussi proanthocyanidines, les tanins condenses sont des polyphénols de masse
molaire élevée. lls résultent de la polymérisation autooxydative ou enzymatique des unités de
flavan-3,4-diols liées majoritairement par les liaisons C4-C8 (parfois C4-C6) des unités
adjacentes, et se nomment ainsi proanthocyanidines de type B. Lorsque la condensation se
produit entre les unités adjacentes par la liaison C4-C8 et par une liaison d’éther additionnelle

entre C2 et C7, les proanthocyanidines sont dits de type A (Wollgast et al., 2000).

2.2.  Lesalcaloides

Selon Bruneton (2009), 11 n’existe pas de définition simple et précise des alcaloides, il
propose cependant que les alcaloides sont des composés organiques d’origine naturelle,
représentent le groupe de substances naturelles d’intérét thérapeutique le plus important, en terme
de nombre, de diversité structurale et de leurs activités pharmacologiques. Ils sont au ceeur des
phénoménes d’adaptation et de défense face aux pressions biotiques (herbivore microorganisme)
(Vollhardt et al., 2004).
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Les alcaloides constituent une classe de produits naturels présentant une grande diversité
structurale. Leurs propriétés biologiques, aussi variées que leurs structures, continuent a étre
bénéfiques dans les traitements de différentes maladies ou des dysfonctionnements de
I’organisme humain. Les pyrrolizidines et les tropannes sont les plus importants. Les
pyrrolizidines, tres répandues dans la nature, sont présents dans les plantes qui font partie des

familles botaniques Asteracea, Boraginaceae, Fabaceae et Orchidaceae.
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1. Activité antioxydante

Les antioxydants sont des composes qui protegent les cellules du corps contre les dommages
causés par les radicaux libres Mokrani et al. (2009). IIs rentrent en compétition avec d’autres
substrats oxydables et retardent ainsi ou empéchent 1’oxydation de ces substrats (Ladoh et al.,
2014). lIs jouent un réle important dans la prévention des maladies telles que les pathologies du
coeur, le cancer, le diabete, I'nypertension et la maladie d'Alzheimer (Meddour et al., 2011).

1.1 Radicaux libres :
1.1.1 Définition :

Les radicaux libres sont des atomes ou des molécules portant un électron non apparié.
Cette propriété rend ces éléments treés réactifs du fait de la tendance de cet électron a se
réapparier, déstabilisant ainsi d’autres molécules. Les molécules ainsi transformeées deviennent a
leur tour d’autres radicaux libres et initient ainsi une réaction en chaine. C’est typiquement ce qui
se passe lors de la peroxydation lipidique (Dacosta, 2003).

Parmi toutes les espéces radicalaires susceptibles de se former dans les cellules, il
convient de distinguer un ensemble restreint de composés radicalaires qui jouent un réle
particulier en physiologie et que nous appellerons radicaux libres primaires, qui dérivent

directement de I’oxygeéne.

Les autres radicaux libres, dits radicaux libres secondaires (radical peroxyle ROO- et
radical alkoxyle RO¢), se forment par réaction de ces radicaux primaires sur les composés
biochimiques de la cellule (Novelli, 1997).

L’ensemble des radicaux libres primaires est souvent appelé “espéces réactives de
IPoxygene” (ROS). Cette appellation n’est pas restrictive. Elle inclut les radicaux libres de
L’oxygeéne proprement dit: radical superoxyde O2e, radical hydroxyl OHe, monooxyde d’azote
NOe, mais aussi certains dérives oxygénés réactifs non radicalaires dont la toxicité est
importante: 1’oxygéne singulet, peroxyde d’hydrogéne H202, peroxynitrite ONOO (Favier,
2003).

1.1.2. Nature des radicaux libres :
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Parmi toutes les espéces radicalaires susceptibles de se former dans les cellules, il
convient de distinguer un ensemble restreint de composés radicalaires qui jouent un role
particulier en physiologie et que nous appellerons radicaux primaires. Les autres radicaux libres,
dits radicaux secondaires, se forment par réaction de ces radicaux primaires sur les composés
biochimiques de la cellule.

Du point de vue de la terminologie, il est souvent fait mention d’espéces réactives de
I’oxygeéne. Ces especes incluent non seulement des radicaux libres dérivés de 1’oxygéne :
anionsuperoxyde (0O2¢7), radical hydroxyle (¢OH) , radical hydroperoxyle (HOZ2e), radical
peroxyle (RO2¢) , radical alcoxyle(RO¢) , mais d’autres especes non radicalaires dérivées de
I’oxygene : peroxyde d’hydrogéne (H202), acide hypochloreux (HOCI), Ozone (0O3), Oxygene
singulet (102), Delattre et al.(2005).,peroxynitrite (ONOQO~), qui ne sont pas réactives mais
peuvent étre des precurseurs de radicaux (Favier, 2003).

Par ailleurs, tous les radicaux libres ne sont pas des dérivés de 1’oxygene, par exemple le
monoxyde d’azote (*NO) est un radical libre dérivé de I’azote (Bonnefont- rousselot et al., 2003).
mais d’autres especes non radicalaires dérivées de I’oxygene : peroxyde d’hydrogene (H202),
acide hypochloreux (HOCI), Ozone (O3), Oxygéne singulet (102), peroxynitrite (ONOQO™) qui ne
sont pas réactives mais peuvent étre des précurseurs de radicaux (Favier, 2003).

Il ne faut pas penser que tous les radicaux d'oxygene sont extrémement réactifs, cette
réactivité étant tres variable selon la nature du radical. Ainsi parmi les radicaux formés chez les
étres vivants, I'anion radicalaire superoxyde comme le monoxyde d'azote ne sont pas tres réactifs,

mais constituent des précurseurs d'autres especes plus réactives (Bouhadjra, 2011).

NO ONOO- —— ONOOH — NOj-
OH® K
HO,° NO,-
»
\ 0,°- Fe

02% — & H;0, ——+ OHO —=—s H0

02044300 Ozo.{

H,0, OH® RO,° ROOH
Cl {MPO 020 4
HOCI RO®°

Figure 11 : Formation en cascade des différentes espéces oxygénées réactives a partir du radical

super oxyde (Koechlin, 2006).
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1.2 Le stress oxydant
1.2.1 Définition

Le stress oxydatif désigne I’ensemble des perturbations physiologiques, métaboliques ou
provoquées dans un organisme par des agents biotiques (parasites, pathogénes) ou abiotiques
(salinité, secheresse, température, pollution, etc.) (Marouf et Reynaud, 2007).

Dans les systemes biologiques le stress oxydant est la conséquence d’un déséquilibre
entre la production d’espéces réactives oxygénées (ERO) et leur destruction par des systemes de
défense antioxydants (Bonnefont-Rousselot et al., 2003). Le stress oxydatif est a ’origine de

plusieurs stress abiotiques (salinité, métaux lourds, stress hydrique...)

1.2.2 Origine du stress oxydant

Lumaére UV oxydascy

1
0, B I 0, —
Oxygéne singulet / Oxygéne Sugeioxi

Cycles redox J dismutases myéloperoxidase

: NADPH ox
mitochondne

Arginine

NO" | o |2 HOCI
- Fei+
Monoxyde d'azote Anion superoxyde
ONOO » | OH
peroxynitrite Radical hydroxyle
/ \ ‘. / \
Nitration des Activation Oxydation Peroxydation Oxydation de
protéines des cascades des protéines lipidique I'ADN
de kinases

Figure 12: Origine des différents radicaux libres oxygénés et espéces réactives de I’oxygene

impligué en biologie (Touhami, 2012).
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1.3 Définition des antioxydants :

Les antioxydants sont des composés chimiques capables de minimiser efficacement les
rancissements, retarder la peroxydation lipidique, sans effet sur les propriétés sensorielle et
nutritionnelle du produit alimentaire. Ils permettent le maintien de la qualité et d’augmenter la
durée de conservation du produit. En outre, I’antioxydant alimentaire idéal, doit étre soluble dans
les graisses, efficace a faible dose, et non toxique, n’entraine ni coloration, ni d’odeur, ni saveur
indésirable, résistant aux processus technologiques, et stable dans le produit fin (Hellal, 2011).

Les épices en générale, sont trés riches en métabolites antioxydants, une vaste revue
scientifique a classé la cannelle moulue au quatrieme rang parmi les 50 aliments renfermant le

plus d’antioxydants (Halvorsenet al., 2006)

1.4. Mécanisme de I’oxydation

L’oxydation est un phénoméne complexe qui met en jeu des espéces moléculaires trés
réactives et qui se traduit par le rancissement de graisses, la rouille des métaux et la flétrissure
des fruits et légumes (Judde, 2004) .Elle est initiée par la lumiére, la chaleur, ou les traces de
métaux lourds (Cu?* et Fe®"). Cette réaction est au départ trés lente, puis s’accélére de fagon
exponentielle. Elle se déroule en trois étapes : initiation, propagation et terminaison (Bouras,
2004). Les reactions radicalaires sont d’autant plus destructrices qu’elles se propagent en chaine :
les molécules déstabilisées par un électron célibataire deviennent a leur tour des radicaux libres
(Manach et al., 2004).
1.4.1. Systéme antioxydant

Afin de contrer les effets néfastes des ERO, notre organisme posséde des molécules a
activité antioxydante de nature enzymatique ou non enzymatique (Tabart, 2011).
1.4.1.1. Systeme antioxydant enzymatique

Il s’agit principalement de trois enzymes : la superoxyde dismutase (SOD), la catalase
(CAT) et la glutathion peroxydase (GPx). Ces enzymes ont une action complémentaire sur la
cascade radicalaire au niveau de O2-et du H20-, conduisant finalement a la formation de ’eau et

de 'oxygene moléculaire (Lehucher-Michel et al., 2001) (figure 12).
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Figure 13 : Action des enzymes antioxydantes sur la cascade radicalaire
(Lehucher-Michel et al., 2001).

1.4.1.2 .Systeme antioxydant non enzymatique

Contrairement aux enzymes antioxydantes, la plupart de ces composants ne sont pas
synthétisés par l'organisme et doivent étre apportés par 1’alimentation (Kanoun, 2011).Les
meilleurs antioxydants exogénes sont la vitamine E, la vitamine C, les caroténoides et les

polyphénols (N*Guessan et al., 2009).

1.5 .Les méthodes d’évaluation de I’activité antioxydante

Selon Huang et al. (2005), les méthodes d‘évaluation de 1‘activité antioxydante in vitro
peuvent étre divisées en deux grandes catégories suivant les réactions mises en jeu : soit les tests
basés sur le transfert d‘un atome d‘hydrogene (HAT, Hydrogen Atom transfer), soit les tests
basés sur le transfert d“un simple électron (SET, Single Electron transfer).

Les techniques du premier groupe sont employées pour évaluer la peroxydation lipidique en
utilisant un substrat lipidique ou lipoprotéique. La quantification de cette propriété est exprimée
par la mesure du degré d‘inhibition de 1°‘oxydation (Sdnchez-Moreno et al., 1998).

Alors, les méthodes du deuxieme groupe sont celles qui interviennent dans la mesure de
I‘habilité du piégeage des radicaux libres. Elles comportent le piégeage du peroxyde d‘hydrogéne
(H202), de I‘acide hypochloreux (HOCI), de 1‘hydroxyle (OHe), des anions superoxyde (O2¢-),
du peroxyle (ROO¢) et de 1°'oxyde nitrique (NO¢) (Sdnchez-Moreno, 2002). Dont on cite :

» La méthode de piégeage du peroxyde d’hydrogeéne

Une des méthodes les plus communes pour évaluer la capacité du piégeage du peroxyde

d‘hydrogene est basée sur 1‘absorption de cette molécule dans le domaine de I'UV. Comme la
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concentration du H20z est diminuée par les composés piégeurs, la valeur de 1‘absorbance de ce

dernier & 230 nm est également diminuée (Magalh&es et al., 2008).

e Test de blanchiment du p-carotene
Dans cette analyse la capacité antioxydante est déterminée par la mesure de 1‘inhibition
des composés organiques volatils et les hydro-peroxydes conjugués résultant de 1‘oxydation de

1‘acide linoléique (Tepe et al., 2006).

e La capacité anti-oxydante totale par la méthode de phosphomolybdate
Cette méthode est basée sur la réduction de molybdéne Mo (VI) en molybdéne Mo (V) en
présence des composés antioxydants et donc la formation d“un complexe vert de phosphate /Mo

(V) aun pH acide (Sahu et Laloo, 2011).

» Meéthode de FRAP (Ferric Reducing Antioxidant Power)
Cette technique basée sur la réaction chimique de réduction du Fe3* présent dans le complexe
KsFe(CN)s en Fe?* (Oyaizu, 1986).

2. L’activité anti coagulants
2.1. Generalité sur la coagulation

Elle est activée secondairement lorsque 1’hémostase primaire n’a pas suffi a stopper le
saignement, en particulier dans les veines et les arteres. Elle est définie par la mise en ceuvre
d’une cascade enzymatique faisant intervenir les facteurs de la coagulation, le facteur tissulaire,
des ions calciques et des phospholipides. Cette réaction enzymatique conduit a la formation d’une
enzyme clé : la thrombine qui est capable de transformer le fibrinogéne soluble en fibrine
insoluble. La coagulation plasmatique fait participer 12 facteurs de nature biochimique protéique.
(Boukhlet, 2016).
2.2.1 Représentation classique de la coagulation :
a. La formation de thrombine :

La thrombine est le résultat de I’activation de la prothrombine (facteur Il) par le

complexe enzymatique de la prothrombinase. Ce complexe est le produit de deux voies
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distinctes : la voie exogéne et la voie endogene qui finissent par se rejoindre en une voie
commune (Figure 14). La voie endogéne (intrinseque) est issue de I’activation du systéme
contact composé des facteurs XI, XIll, prékallicréine et le VIII Kininogene de Haut Poids
Moléculaire (KHPM).

L’origine de leur activation est ’apparition d une surface non endothélialisée et donc
électronégative.La chaine réactionnelle issue de ce complexe aboutit a la formation du complexe
Tenase (facteurs 1Xa, Vllla et ion Calcium) qui termine la voie endogéne.

La voie exogene (extrinséque, rapide) est appelée ainsi car elle fait appel a un facteur non
plasmatique: la thromboplastine tissulaire contenue a la surface des cellules entourant les
vaisseaux. La thromboplastine permet 1’activation du facteur VII qui rejoint alors la voie
commune ; les voies exogeéne et endogene se rejoignent et aboutissent a ’activation du facteur X.
Le facteur Xa, le facteur Va, ion Calcium et des phospholipides constituent le complexe de la
prothrombinase permettant le clivage de la prothrombine II en thrombine Ila. Il faut noter qu’il
existe différents niveaux de rétro-activations tout au long de cette cascade enzymatique ce qui

explique I’existence d’un phénomeéne auto-entretenu (Furie et al., 2006).

b. La formation de fibrine :

Elle nécessite trois étapes : tout d’abord la protéolyse du fibrinogéne par la thrombine, ce
qui conduit a la formation de monomeres de fibrine. Puis, la polymérisation de ces monomeres en
un réseau de fibrine encore instable. Enfin, la stabilisation de ce réseau par I’intermédiaire du
facteur XIIla (issu de I’activation du facteur XIII par la thrombine) et de I’ion calcium créant des
liaisons covalentes entre les monomeres de fibrine. Le résultat de ces étapes est I’apparition de

caillot de fibrine insoluble (Figure 14).
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Figure 14 : Schéma simplifié de la coagulation in vitro (Hoffman, 2013).

c. Formation de la prothrombinase
Elle résulte de I’association, sur une matrice de phospholipides, du facteur Stuart (Xa), de
la proaccélérine (Va) et de calcium. L’association de ces facteurs peut étre déclenchée par deux
mécanismes (Piché, 2002) :
= Voie exogéne : C’est le contact du plasma et du facteur tissulaire avec le facteur VII a qui
va entrainer I’activation du facteur X. celui-ci va alors former la prothrombinase en
s’associant au facteur Va en présence de CaC+ (Piché, 2002).
= Voie endogéne : Cette voie est déclenchée par ’activation du facteur XII lors de ce contact
aux matrice sousendothéliale, une activation qui conduit par la suite a 1’activation de pré-
kallikréine en kalikriéne qui a son tour peut activer le facteur XII. Le facteur XII activé
catalyse la transformation de la forme zymogéene du facteur XI a la forme protéolytique
activée qui active par la suite le facteur IX. Ce dernier se lie a la surface de phospholipides
anioniques des plaquettes par I’intermédiaire des ions calcium et forme, en présence de son

cofacteur, le facteur VIII le complexe tenase qui est responsable de I’activation du facteur

26



Chapitre 111 Les activites étudiées

X. Ce dernier forme avec son cofacteur, le facteur V (pro-accélérine), les phospholipides
plaquettaires et par I’intermédiaire aussi des ions de calcium le complexe prothrombinase

qui catalyse la transformation de prothrombine (facteur 11) en thrombine (Tlili, 2015).

3. Activité anti-hémolytique
3.1. Généralités

Le sang est une suspension concentré d’¢léments figurés, ¢laborés dans la meelle osseuse,
les érythrocytes (globules rouges), les leucocytes (globules blancs) et les thrombocytes
(plaquettes), transportés par le plasma qui représente environ 55 a 60 % du volume sanguin. Nous
présentons dans cette section les caractéristiques géométriques et rhéologiques de ces différents
constituants (Popel et Johnson, 2005), ainsi que le plasma. Il représente 7% du poids corporel
des animaux. Les cellules sanguines sont produites constamment par ’organisme et leur nombre

reste constant dans le sang (Geay, 1995).
3.2 Structure et fonction des globules rouges (GR) :

Les Hématies ou Erythrocytes ou bien les globules rouges(GR) sont les cellules les plus
nombreuses dans le sang (Bacha et Bacha, 2000). Leur production quotidienne est de 200-10°
par jour, et leur durée de vie est de 120 jours, au cours desquels ils effectuent un déplacement de
prés de 500 km dans la microcirculation. lls ont pour fonction de transporter l'oxygéene (O2) des
poumons vers les tissus, et d'évacuer le dioxyde de carbone (CO2) en sens inverse (Guillaume,
2007).

3.3 Structure de la membrane érythrocytaire

La membrane des érythrocytes a servi pendant de nombreuses années de modéle simplifié
des membranes plasmique du mammiféere. Elle est constituée essentiellement de lipides et des
protéine qui s’intriquent intimement par des interactions non-covalente tel que : interaction de
van der waals, liaisons hydragéne, forces électrostatique et hydrophobes pour former une
structeure complexe. Les dommages oxydatives associées a la membrane des érythrocytes

(lipides /protéines) peuvent étre impliqué dans I’hémolyse (Kalaiselvi et al., 2015).
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La membrane érythrocytaire (Figure 15) ou stroma ou « Ghost » (en terminologie
anglosaxonne) assure au GR sa forme biconcave, sa plasticité et sa déformabilité.. Les lipides
forment une double couche de phospholipides opposes par leur coté hydrophobe (non polaire),

alors que les parties hydrophiles (polaires) sont rejetées vers I'extérieur. (Pivkin et al., 2016).

Glucide

Protéine pénphérigque

Phospholipides

Protéines intramembranaires

Figure 15 : structure de la membrane du globule rouge (Zandecki ,
2006)

3.4 Processus d’hémolyse

C’est un phénomeéne physiologique irréversible due a une libération des composants
intracellulaires des érythrocytes notamment I’hémoglobine (Thomas, 2013). On peut distinguer
deux types d’hémolyses, 'une est physiologique et I’autre est pathologique (hyper hémolyse)
(LIPPI et al., 2011).

3.4.1. Hémolyse physiologique

Consiste en la destruction du globule rouge (GR) ayant atteint sa durée de vie maximale
(120 jours). Le vieillissement naturel de la cellule se traduit par des modifications biochimiques,
morphologiques ou de plasticité, induisant sa phagocytose par le systeme des phagocytes
mononuclées. Ce processus n’a pas de répercussions cliniques ou biologiques et se déroule
essentiellement dans la moelle osseuse. On peut détecté ce phénomene est visuellement en
montrant une teinte rose a rouge dans 1’échantillon apres centrifugation ou en mesurant la densité

optique de surnageant (hémoglobine) par spectrophotométrie (Mezzou et al., 2006).
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3.4.2 Hémolyse pathologique

Dont la cause est le vieillissement prématuré des GR qui sont détruits de fagcon exagérée
et indépendamment de leur age. Cela entraine une anémie hémolytique grave, il affecte toujours
un des constituants vitaux du GR : membrane, enzyme, Hémoglobine (Hgb) (Hergaux, 2005).

3.5 Les types des Anti-hémolytiques

L’anémie hémolytique est un sujet relativement complexe qui demande obligatoirement une
investigation spécialisée pour déterminer les traitements appropriés. Le traitement des anémies
hémolytiques passe inexorablement par le traitement des causes de cette anémie. Il y a donc
presque autant de traitements qu'il y a de causes. Un certain nombre de médicaments anti-
hémolytiques, substances qui présentent la capacité a retarder ou a inhiber la lyse des globules
rouges, sont disponibles. L’acide folique, un complément de fer, des corticoides et des
suppléments de vitamine B peuvent étre utilisés pour traiter les anémies hémolytiques. Les
dernieres années, le domaine de la recherche de nouvelles substances anti-hémolytiques d’origine
vegétale est en plein essor. Des investigations dans ce sens sont entrepris par de nombreux

laboratoires de recherches de part le monde.

3.6 Action des anti-hémolytiques synthétiques

Un médicament anti-hémolytique retarde ou inhibe la lyse des globules rouges. Plusieurs
existent, nous citerons 1’acide folique, le complément de fer, la vitamine B12 et les corticoides
(Bachhy et al., 2015).

3.6.1. Mécanismes physiologiques de maintien de I’intégrité de la membrane
Erythrocytaire

Une balance entre le passage actif et passif des électrolytes a travers la membrane
érythrocytaire permet le maintien du volume cellulaire de 1’érythrocyte. La pompe Ca®*-ATPase
par exemple assure le maintien de la concentration du Ca?* constante entre 30 et 60 mM a
I’intérieur de la cellule par rapport a une concentration extérieure de 1.8 mM. En cas de
disfonctionnement de ce transport a travers la membrane du globule rouge, cela induira

I’accumulation de ces ions a I'intérieur de la cellule causant un grand nombre de pathologies dont
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la drépanocytose et des anémies hémolytiques. Les globules rouges, de par leurs fonctions dans
I’organisme, sont particuliérement exposés aux espéces réactives d’oxygeéne (Chaudhuri et al.,
2007).
3.6.2. Action anti-hémolytique des polyphénols

Ces dernieres années, le domaine de la recherche scientifique investigue de nouvelles
substances anti hémolytiques d’origine végétale, pour remplacer les anti-hémolytiques
synthétiques. De nombreuses études (Baghiani et Belkhiri, 2017) .Sur différentes plantes
démontrent I’effet anti-hémolytique des extraits végétaux. Néanmoins, le mécanisme d’action des
biomolécules composant ces extraits n’est pas encore €lucidé et plusieurs hypotheéses ont été
émises.
3.7. Autres anti-hémolytiques

De nombreuses études sont encore en cours sur des substances anti-hémolytiques d'origine
vegétale. Certaines études précédentes ont montré que les plantes forment un réservoir pour

substances a potentiel anti-hémolytique dont les mecanismes restent generalement spécifier.

Quelques exemples sont donnés dans (Tableau 5). (Ababsa, 2009)
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L'utilisation de substances naturelles dans le traitement de différentes maladies, y compris
les maladies infectieuses, est actuellement un défi pour la médecine et offre une alternative,
en particulier pour les affections pour lesquelles il n'existe pas de remeéde adéquat (Domingo
et Lopez-Brea, 2003).

Les plantes médicinales sont trés bénéfiques et économiquement indispensables. Elles sont
riches en une grande variété de métabolites secondaires tels que les tanins, les alcaloides, les
flavonoides, les vitamines, les caroténoides, les terpénoides, les polyphénols, les saponines,
les enzymes et les minéraux qui ont une activité antimicrobienne et antioxydante (Khan et al.,
2009).

Les résultats des études phytochimiques effectuées par Roger et Annicke, (2018) sur les
feuilles de Moringa ont confirmé la richesse de cette plante en métabolites secondaires, et ont
révélé la présence des stérols, polystérols, flavonoides et saponines, et 1’absence des

alcaloides et des tanins catéchiques.

Alors que I’étude photochimique effectuée par Djermoune et Henoune (2015), sur les
graines récoltées dans la région du Sud Algérien, récoltées a la fin du mois de Septembre,
elles ont révélé la présence des saponines et des alcaloides dans 1’amande de 1’extrait aqueux
et hydroalcolique et les terpanoides dans 1’extrait hydroalcolique par contre I’absence de ce
dernier dans I’extrait aqueux. Jecinta Wanjiru et al. (2018), ils confirment aussi I’existence
des alcaloides, flavonoides, phénols, tanins, terpanoides dans les extrait aqueux et
hydroalcolique par contre I’absence des saponines. L’étude était sur les feuilles récoltées dans

la région Makueni County en mois de janvier.

D’autres chercheurs comme Kasolo et al. (2010) ont signalé la présence des coumarines
chez M. oleifera. Akinyeye et al. (2014) révélé la présence des alcaloides, flavonoides,

terpenoids, saponine et tannins dans les extraits d’amande et des feuilles de Moringa Oleifera.

Les variations de la présence des composés phytochimiques peuvent aussi étre dues au
choix du solvant utilisé dans l'extraction, I’dge des plantes au moment de la récolte a
également montré des effets significatifs sur les composes phytochimiques présents et donc

sur les propriétés biologiques (Akinyeye et al., 2014).

Un grand nombre d'études in vitro indiquent que les composés phénoliques comme les
flavonoides, coumarines, acide phénolique, lignanes, hydroxycinnamates et stilbenes, peuvent

avoir activité antioxydante considérable (Duthie et Crosier, 2000). L'activité antioxydante
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des

composés phénoliques est due principalement a leurs propriétés redox, ce qui leur permet d'agir
comme agents réducteurs, des donneurs d'hydrogene et les désactivateurs d'oxygene singlet.

Moringa Oleifera est en effet connue pour son pouvoir antioxydant et son intérét dans la
lutte contre les radicaux libres (Dell’Agli et al, 2004 ; Fejér et al., 2019; Belhi et al., 2018).
Cette vertu est attribuée a I’apport de composés phénoliques par les feuilles de Moringa

oleifera. (Gaafar et al., 2016)

Baldisserotto (2018) a travaillé sur les feuilles récolté a partir de la région de Sénégal, elle
présente, par le test DPPH, des taux de (232.8+0.60 et 305.8+12.15 mg/ml) respectivement pour
I’extrait aqueux (décocté) et méthanolique. D’autre part, le test ORAC a indiqué des valeurs de
(2942,8+27,28), (2272,5+14,72), (2345,2£10,64) pour les trois extraits, hydroalcoolique,
méthanolique, et aqueux respectivement. Alors que, le test LCP des extraits analyseés a montré
pour I’extrait hydroalcoolique (496.6 +8.74), extrait méthanolique (367.1 +6.96), extrait aqueux
(512.1 £10.30). Finalement, le test FRAP a donné les résultats suivants a son tour, I’extrait
hydroalcoolique (506,8+3,19), extrait méthanolique (418,, +12,24), extrait aqueux (369.24
+27.52). Aussi Ndiay et al en 2018, ont montrés que, I’extrait éthanolique a inhibé de maniére
significative et dose dépendante le radical DPPH a toutes les concentrations testées (12,5 a 100
pg/ml) et confirment que les feuilles contiennent des substances a propriétés antioxydantes. Ils
ont enregistrées des valeurs d’ICso (87,86+1,80 pg/ml) qui présente une activité plus importante
a celle de ses fractions dont les CI50 sont de 129,43+0,30 pg/ml, 178,43+0,46 pg/ml, 222+2
respectivement pour les fractions : le dichlorométhanique (FD), I’acétate d’¢thyle (FAE) et

aqueuse (FA).

Le résultat de Belhi et al, (2018) montre que I'extrait aqueux des feuilles de Moringa a exercé
une excellente activité sur le radical DPPH qui atteint une inhibition de 90% a la concentration
de 180 pg / ml, et qui est généralement supérieure a celle de I'antioxydant synthétique qu'est le
BHT (73% d'inhibition a 250 pg / ml). Les feuilles de Moringa ont une CI50 égale a 48,65 + 0,1
ug / ml, de méme, El Sohaimy et al (2015) ont trouvé une CI50 étroitement liée a ces résultats
(46. 77 £ 0,13 pg / ml) et pour I'extrait aqueux, contrairement a ce qu'ils ont trouvés avec la
CI50, les résultats étaient inférieurs a ceux de la recherche qui a été réalisée par Belhi et al.
(2018) et qui étaient de 33,11 + 0,08 pg / ml pour I'extrait de méthanol (70%) et de 44,10 pg /
ml pour I'extrait d'éthanol (70%).
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De leur part Kumbhare et al., (2012), ils ont montrés que le contenu phénolique de
I'écorce de la tige de M. oleifera, de la région de Nashik en Inde, est plus élevée et le piégeage
radical est probablement due aux substances phénoliques. L'activité de piégeage des radicaux
de la plante possédait CI50 pour ; l'extrait méthanolique brut (67,35 %), l'extrait de
chloroforme (60,98 %) et ’extrait d’éther de pétrole (40,12 %).

Bourai et Guelmani-Ziani (2015) ont travaillé sur les amandes de la méme espece
récoltée a partir de la région de Sud d’Algérie, possédent des valeurs de ’ordre de 0.351,
0.354 et 45.39% pour les extraits aqueux, éthanolique 50% et éthanolique 96%.

La variation de pouvoir réducteur est en relation avec le solvant d’extraction, il attribue
cette activité aux composés phénoliques contenu dans I’extrait (Baldisserotto et al., 2018); ce
qui traduit que la consommation de Moringa peut étre bénéfique dans la prévention du stress

oxydatif relié aux maladies dégénératives.

Le choix d’étudier D’activité anti-hémolytique des extraits de la plante M.Oleifera est
motivé en raison de son utilisation déclarée en médecine traditionnelle (Rajanandh et al.,
2012). L’activité anti-hémolytique des feuilles de M.Oleifera est évaluée in vitro par rapport
a la cytotoxicité induite par l'acétate de plomb dans I'extrémité des racines d'oignon et
I'hnémolyse dans les érythrocytes sanguins humains ( Raje Sharayu and Mestry Asmita
,2017).

Sarkar et al. (2017) ont etudiés l'effet anti-hémolytique de Il'extrait, des érythrocytes
fraichement préparés qui ont été incubés avec les réactifs de Fenton en l'absence ou en
présence de l'extrait. Ils observés que les érythrocytes preétraités avec l'extrait présentaient un
degré réduit d'hémolyse in vitro. Ces résultats montrent que les polyphénols sont capables de
protéger les érythrocytes du stress oxydatif ou daugmenter leur résistance aux dommages

causés par les oxydants.

Par contre, Afzal Shah et al., (2018) ont montrés que les extraits méthanoliques des
feuilles, d'écorces, de fleurs, de fruits et de tiges ont une faible activité hémolytique (a la dose
de 100 pg/ml) sur les érythrocytes humains. Les résultats obtenus montrés que l'activité
hémolytique a été identifiee par une hémolyse compléte ou partielle et que I'hémolyse étaient

dépendante de la concentration.

L'activité hémolytique des extraits frais de graines de Moringa collectées en Inde a été

étudié par Sarada et ces collaborateurs en 2015, pour I’identification des saponines dans les
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érythrocytes de mouton. lls ont observés que une dilution de 50 % des érythrocytes de mouton
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a montré plus d'activité hémolytique qu'avec 10 %. Le pourcentage d’hémolyse de M. oleifera
est moyen par rapport aux autres plantes medicinales tel que E. officinalis T. natans et T. bele-
nica (Kausar et al., 2018).

L'activité procoagulante/fibrinogénolytique pourrait étre a la base de l'utilisation d'extraits

pour arréter les saignements par les guérisseurs traditionnels.

Une étude qui a été réalisée par Satish et al., (2012) suggéré que les extraits des racines et
des feuilles de Moringa présentaient une activité procoagulante aprés l'ajout de CaCl, au
plasma citraté humain, et réduisaient le temps de recalcification dans la formation du caillot
en activant les facteurs ou en précipitant les cofacteurs impliqués dans la cascade de
coagulation du sang. Les résultats de cette étude ont montrés que 1’extrait de feuilles a montré

une activité significativement plus élevée (P < 0,05) que I’extrait de racines.

L'effet des extraits des feuilles et des graines de Moringa oleifera a éte étudié sur
certains paramétres de coagulation chez des rats Albinos par Okorie et Obeagu (2019). Les
résultats suggerent I'implication / la présence de thrombine dans les feuilles et les graines de
Moringa oleifera, ils pourraient étre utilisés comme anticoagulant en médecine traditionnelle.
Ceci est en accord avec le rapport de LUZ et al., (2013) qui suggére que la lectine coagulante
de Moringa oleifera a agi comme une protéine anticoagulante sur les parametres de

coagulation sanguine in vitro et au moins active le temps de thromboplastine partielle.

Moringa oleifera a une activité hématopoiétique; elle est particulierement avantageux pour
la numération plaquettaire (lorsqu'elle est prise a faible dose) selon Adegbite et al., (2016).
Ces résultats sont en concordance avec les conclusions de Lowell (1989), qui suggére que la
composante diététique de Moringa Oleifera a augmenté le nombre de plaquettes, bien que
leurs recherches a été réalisée chez le rat. Néanmoins, I’observation de bénéfice décroissant
avec des doses plus élevées de Moringa décrit par Adegbite et ces collaborateurs semble
différent de I’étude d’Adedapo et al.,(2009) dans laquelle les plaquettes numération

augmentée proportionnellement a des doses plus élevées de Moringa Oleifera.
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Conclusion

Les plantes médicinales représentent une source inépuisable de substances et de composés
naturels bioactifs. Diverses recherches ont été menées pour évaluer les utilisations traditionnelles
des especes de Moringa et toutes les recherches ont appuyé les revendications traditionnelles.
Cependant, il existe encore une abondance d'utilisations traditionnelles qui n‘ont pas été évaluées,
en particulier pour les espéces autres que Moringa oleifera par conséquent, des recherches
supplémentaires sont nécessaires pour exploiter les nombreuses utilisations des especes de

Moringa.

Moringa oleifera contienne divers constituants phytochimiques tels que des alcaloides,
des saponines, des tanins, des stéroides, des acides phénoliques, des flavonoides. La diversité de
ces molécules contribue a ses nombreuses utilisations pharmacologiques. Certains de ces

composes ont donné des résultats positifs lors de tests portant sur diverses activités biologiques.

Les résultats actuels suggerent que les especes de Moringa étudiées ont des activités
antioxydantes, hemolytiques et anticoagulantes importantes. Ces résultats peuvent expliquer en
partie l'utilisation de ces plantes dans la médecine traditionnelle pour le traitement de plusieurs

maladies.
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