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Résumé

Résumé

Les ulcéres gastro-duodénaux constituent une pathologie digestive fréquente,
résultantd’un déséquilibre entre les facteurs agressifs et les mécanismes de défense de la
mugueusegastrique. Dans un contexte de recherche de solutions alternatives aux traitements
classiques, cetravail s’inscrit dans une approche de valorisation de la médecine traditionnelle
a traversl’évaluation scientifique de plantes médicinales a potentiel gastroprotecteur.L’étude a
consisté a réaliser des extraits a partir de plusieurs especes végétales utiliséesen médecine
traditionnelle, suivis d’une analyse phytochimique préliminaire et d’un screening des
principaux groupes de métabolites secondaires. Les extraits ont ensuite été incorpores
dansdeux formes galéniques : des gélules et un sirop. Les activités biologiques ont été
évaluées atravers des tests in vitro (antioxydants, anti-inflammatoires) puis in vivo a ’aide
d’un modeled’ulcére gastrique induit expérimentalement chez le lapin.L’évaluation in vivo a
permis de comparer les effets protecteurs et curatifs desformulations a un traitement de
référence et a un groupe témoin, sur la base de criteres cliniques,macroscopiques et
histopathologiques. Les résultats ont révélé une activité anti-ulcéreusesignificative, corrélée a
la richesse des extraits en composés bioactifs tels que les flavonoides,tanins, saponines et
mucilages.Cette étude met en évidence le potentiel thérapeutique de ces extraits végetaux
dans laprévention et le traitement des lésions ulcéreuses gastriques, et renforce 1’intérét

d’uneintégration rationnelle de la phytothérapie dans la recherche pharmaceutique.

Mots-clés :  Ulcere gastrique, phytothérapie, extraits vegétaux, étude

phytochimique,screening, activités biologiques, modéle animal, histopathologie.



Abstract

ABSTRACT

Gastroduodenal ulcers constitute a frequent digestive pathology resulting from
animbalance between aggressive factors and gastric mucosal defense mechanisms. In the
context ofseeking alternative solutions to conventional treatments, this work is part of an
approach tovalorize traditional medicine through the scientific evaluation of medicinal plants
withgastroprotective potential. The study consisted of preparing extracts from several plant
species used in traditionalmedicine, followed by preliminary phytochemical analysis and
screening of the main secondarymetabolite groups. The extracts were then incorporated into
two pharmaceutical forms: capsulesand syrup. Biological activities were evaluated through in
vitro tests (antioxidant, anti-inflammatory) and subsequently in vivo using an experimentally
induced gastric ulcer model inrabbits.The in vivo evaluation allowed comparison of the
protective and curative effects of theformulations against a reference treatment and a control
group, based on clinical, macroscopic,and histopathological criteria. Results revealed
significant anti-ulcer activity, correlated with therichness of extracts in bioactive compounds
such as flavonoids, tannins, saponins, andmucilages.This study highlights the therapeutic
potential of these plant extracts in the preventionand treatment of gastric ulcerative lesions

and reinforces the interest of rational integration ofphytotherapy in pharmaceutical research.

Keywords: Gastric ulcer, phytotherapy, plant extracts, phytochemical study, screening

,biological activities, animal model, histopathology.
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Introduction générale

Introduction Générale

Les ulceres gastro-duodénaux constituent un probleme de santé publiqgue majeur
affectant des millions de personnes dans le monde. Ces Iésions de la muqueuse digestive,
principalement causées par Helicobacter pylori et I’'usage prolongé d’anti-inflammatoires non
stéroidiens (AINS), nécessitent une prise en charge thérapeutique efficace (Hunt et al., 2015).
Malgré I’efficacité des traitements conventionnels, notamment les inhibiteurs de la pompe a
protons et les antibiotiques, 1’émergence de résistances bactériennes et les effets secondaires
associés orientent la recherche vers des alternatives thérapeutiques naturelles (Malfertheiner
et al., 2017).

Les plantes médicinales représentent une source inépuisable de composés bioactifs aux
propriétés gastroprotectrices remarquables. Leurs principes actifs, notamment les
polyphénols, flavonoides et autres metabolites secondaires, exercent des effets anti-
inflammatoires, antioxydants et antimicrobiens synergiques, particulierement benéfiques dans
le traitement des pathologies gastro-intestinales (Borrellietlzzo, 2000). L’usage traditionnel
de ces plantes dans le traitement des troubles digestifs trouve aujourd’hui sa validation

scientifique grace aux avancees de la phytochimie et de la pharmacologie moderne.

C’est dans ce contexte que notre travail s’ inscrit dans une démarche de valorisation de
la phytothérapie a travers 1’étude et la formulation d’un traitement naturel contre 1’ulcére
gastro-duodénal. Notre objectif est d’exploiter le potentiel thérapeutique de quelques plantes
médicinales reconnues pour leurs propriétés gastroprotectricesexemple: le fenouil
(Foeniculum vulgare Mill.), laréglisse (Glycyrrhiza glabra L.), ’aloé vera (Aloe barbadensis
Mill.) et d’autres. Ce travail vise a développer des formulations galéniques (gélules et sirop) a
base de ces extraits, tout en évaluant in vivo leur efficacité anti-ulcéreuse sur un modéle
animal, en comparaison avec un médicament de référence. L’objectif final est de proposer un
traitement naturel, efficace, et peu colteux, pouvant représenter une alternative crédible aux

traitements conventionnels.

Le choix de ces quatre plantes repose sur leur richesse en composés phénoliques et
leur usage traditionnel éprouvé, leur activité pharmacologique documentée, ainsi que leur
accessibilité (RahimietAbdollahi, 2012 ; Reuter et al., 2010).Foeniculum vulgare est

reconnu pour ses propriétés antispasmodiques et carminatives, Glycyrrhiza glabra pour ses
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effets anti-inflammatoires et cicatrisants, Aloe barbadensispour ses propriétés régénératrices
et gastroprotectrices(SharafzadehetAlizadeh, 2011 ; Kassab et al., 2015).

Cette étude sera structurée en trois parties principales :

v’ La premiére partie est une synthése bibliographique : Le premier chapitre est
consacré a unrappel sur I’estomac, 'ulcére gastrique et approches thérapeutiques
classiques. Nous avons ensuite abordé un deuxiemechapitre sur Activité

gastroprotectrice et antioxydante des métabolites secondaires des plantes médicinales.

v La deuxiéme partie de ce travail est consacrée a I’étude expérimentale, qui se divise en
deux volets complémentaires. Le premier volet concerne 1’étude in vitro, débutant par
I’extraction des principes actifs a partir des plantes sélectionnées et caractérisation
phytochimique et étude des activités bioogiques(antioxydante, anti-inflammatoire,
antibactérienne et anti-hémolytique). Le second volet est consacré a 1’étude in vivo de
I’activité anti-ulcéreuse, réalisée sur un modele animal (lapins). Cette évaluation
repose sur trois approches complémentaires : des observations macroscopiques, la

mesure de D’acidité gastrique, ainsi qu’une analyse histopathologique des tissus

gastriques afin d’apprécier I’effet protecteur ou curatif des extraits testés.

v Enfin, nous présenterons les résultats obtenus qui seront suivis de leurs discussions et

uneconclusion générale qui englobe 1’ensemble des résultats du nos travaux.
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Chapitre | Ulcere gastrique

I. Estomac

L’estomac est la partie la plus dilatée du tractus gastro-intestinal, ayant une forme de J.
Il est situé sous la coupole diaphragmatique gauche, en dedans de la rate et en avant du
pancréas. Il est trés superficiel, juste sous la paroi abdominale antéro-supérieure gauche
(Bouchama et al., 2023).

Il assure le stockage temporaire des aliments ingérés et leur fragmentation mécanique
et chimique. L'estomac sécréte des sucs gastriques contenant de l'acide chlorhydrique, des
enzymes digestives telles que la pepsine, et des hormones comme la gastrine
(DjouabliaetGhoumazi, 2024).

1.1. Anatomie de I'estomac

L'estomac a une taille variable selon son degré de réplétion, mesurant en moyenne 25
cm de long et 12 cm de large (GhanemetKrid, 2019). Il est subdivisé en quatre régions

principales:

Le cardia : région entourant l'orifice du cardia, la partie la plus fixe de l'estomac, par

laquelle la nourriture provenant de I'cesophage pénétre (MiloudietSenhadji, 2020).

e Le fundus gastrique ou grosse tubérosité : partie supérieure qui s'éléve vers le haut et a

gauche de l'ouverture entre l'cesophage et I'estomac (Belhamitiet Zitouni, 2023).

e Le corps : plus grande partie de I'estomac, qui se prolonge vers le bas en formant la partie

pylorigue en forme d'entonnoir (MiloudietSenhadji, 2020).

e Le pylore : portion distale de I'estomac, divisée en antre pylorique et en canal pylorique
(BelhamitietZitouni, 2023).

Figure 1 :Anatomie de I’estomac (MakloufetBenharoune, 2020).
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1.2. Histologie de I'estomac

La paroi gastrique est constituée d'un épithélium monostratifié glandulaire avec de
nombreuses invaginations, formant les glandes gastriques. Histologiquement, la paroi

comprend quatre couches, de l'intérieur vers l'extérieur :

e La muqueuse : composée d'un épithélium cylindrique simple (cellules mucoides,
principales et pariétales), du chorion (tissu conjonctif, vaisseaux sanguins et

lymphatiques) et de la muscularismucosae.

e La sous-muqueuse : formée de tissu conjonctif, de vaisseaux sanguins et

lymphatiques, et du plexus nerveux de Meissner.

o La musculeuse : constituée de fibres musculaires organisées en trois tuniques : couche

oblique interne, couche circulaire moyenne et couche longitudinale externe.

o Laséreuse ou péritoine viscéral (SalemietTeibi, 2017).

Cellule pariétale

_ Epithélium

superficiel }— Crypte de l'estomac
Mugqueuse:
. |—Glande gastrique
Lamina |
propria
Muscularis > Cellule principale
|_mucosae T /7"
Sous-muqueuse —— P N ‘A ?
Couche oblique — = —,

Musculeuse — Couche circulaire "'. Endocrinocyte gastro-
Couche intestinal
longitudinale

Séreuse \\ ~

Figure 2: Histologie de I'estomac (Matallah et Dalil , 2020).
1.3. Physiologie de I'estomac

L'estomac a une fonction complexe et essentielle dans la digestion, combinant des
actions mécaniques (brassage) et chimiques (sécrétion d'acide chlorhydrique et d'enzymes
digestives). La digestion chimique repose principalement sur l'acide chlorhydrique (HCI),
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sécrété par les cellules pariétales, qui permet de maintenir un pH acide nécessaire a
l'activation de la pepsine, une enzyme protéolytique produite sous forme inactive
(pepsinogéne) par les cellules principales (Ganong, 2021). Les mouvements péristaltiques de
I'estomac favorisent le mélange des aliments avec les sucs gastriques pour former le chyme,
qui est progressivement libéré dans le duodénum a travers le pylore (Sherwood, 2022). La
régulation de la sécrétion gastrique est assurée par trois phases interdépendantes : la phase
cephalique (stimuli sensoriels), la phase gastrique (distension de l'estomac et présence de
peptides) et la phase intestinale (rétrocontrdle inhibiteur via la sécrétine et la
cholécystokinine) (Boron etBoulpaep, 2019). La protection de la muqueuse contre l'acidité
est assurée par une barriere de mucus-bicarbonate et par la production de prostaglandines,
limitant les risques d'ulcération (Kumar et al., 2020). Les déséquilibres de ce systeme
peuvent entrainer des pathologies telles que l'ulcére gastrique, la gastrite ou le reflux gastro-
aesophagien (Vakil, 2023).

1.4. Mécanismes de protection de la muqueuse gastrique

La muqueuse gastrique est continuellement exposee a des facteurs agressifs,
notamment l'acide chlorhydrique (HCI) et la pepsine, produits par les cellules pariétales et
principales de I'estomac. Afin de prévenir ’auto digestion et les Iésions ulcéreuses, I'estomac

dispose de plusieurs mécanismes de protection efficaces.
1.4.1. La barriére de mucus

La couche de mucus est produite par les cellules a mucus situées dans la muqueuse
gastrique. Ce gel visqueux riche en glycoprotéines forme une barriére physique protectrice
entre I'épithélium gastrique et le contenu acide de I'estomac (Allen etFlemstrém, 2005). Il
piege également les ions bicarbonates (HCO3;~) sécrétés par les cellules épithéliales,
maintenant ainsi un microenvironnement a pH neutre prés de la paroi gastrique (Laine et al.,
2008).

1.4.2. La sécrétion de bicarbonate

Les cellules épithéliales de surface sécrétent du bicarbonate dans la couche de mucus,
neutralisant l'acide chlorhydrique au contact de la paroi gastriqgue. Ce mécanisme protége les
cellules épithéliales contre la dénaturation protéique et I'érosion par l'acide (Feldman et al.,
2020).
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1.4.3. La régénération cellulaire rapide

L'épithélium gastrique a une capacité de renouvellement élevée, avec un cycle
cellulaire d'environ 3 a 7 jours. Ce renouvellement rapide permet de réparer les Iésions

superficielles causées par des agressions chimiques ou mécaniques (Kumar et al., 2020).
1.4.4. Les prostaglandines

Les prostaglandines, notamment PGE, et PGI,, jouent un réle crucial dans la
protection de la muqueuse gastrique. Elles stimulent la sécrétion de mucus et de bicarbonate,
favorisent la vasodilatation pour assurer une bonne perfusion sanguine et inhibent la sécrétion
acide via un effet direct sur les cellules pariétales (Malfertheiner et al., 2021). L'inhibition de
la synthese des prostaglandines par les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) peut

perturber cette protection et provoquer des lésions ulcéreuses.
1.4.5. Le flux sanguin muqueux

Le flux sanguin adéquat dans la muqueuse gastrique est essentiel pour l'apport en
oxygene et nutriments, ainsi que pour I'élimination des ions H* diffusant a travers la barriére
mugueuse. Une bonne perfusion permet également le renouvellement rapide des cellules
Iésées (Laine et al., 2019).

1.4.6. La production de peptides cytoprotecteurs

Certaines cellules épithéliales produisent des peptides cytoprotecteurs comme le trefoil
factor family (TFF), qui favorisent la réparation des lésions épithéliales et renforcent la

résistance de la muqueuse aux agressions chimiques (Saha et al., 2017).
Il. L'ulcére gastrique
I1.1. Définition et étiologie

L’ulceére gastrique est une lésion de la muqueuse de I’estomac résultant d’un
déséquilibre entre les facteurs agressifs (acide gastrique, pepsine) et les mécanismes de

protection (mucus, bicarbonate, flux sanguin muqueux) (Vakil, 2023).1l s'agit d'une
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pathologie fréquente qui peut entrainer des complications graves telles que I'hémorragie, la
perforation ou la sténose pylorique (Malfertheiner et al., 2021).Ces ulceres peuvent
également étre causés par une infection a Helicobacter pylori ou I'usage prolongé d’anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS) (Ford et al., 2022).

Le réle de H. pylori dans la pathogénie des ulceres est bien établi : cette bactérie
produit de l'uréase, qui augmente le pH gastrique local et affaiblit la barriere muqueuse. Les
AINS, quant a eux, inhibent la production de prostaglandines, essentielles pour le maintien de
la protection gastrique (Malfertheiner et al., 2021). D'autres facteurs tels que le stress, le
tabagisme et une alimentation déséquilibrée peuvent également contribuer au développement
des ulcéres (Feldman et al., 2020).

11.2. Morphologie macroscopique

Les ulcéres gastriques apparaissent généralement sous forme de Iésions arrondies ou
ovales, de taille variable (de quelques millimétres a plusieurs centimetres), avec des bords
bien délimités. Leur base est souvent recouverte de dépbts fibrineux, de cellules
inflammatoires et de débris nécrotiques. Les ulcéres chroniques peuvent présenter des bords

suréleves et rigides en raison de la fibrose (Laine et al., 2019).

Les ulcéres gastriques se localisent preferentiellement au niveau de l'antre et de la
petite courbure, des régions plus exposées aux variations acido-peptiques et aux effets

néfastes de Helicobacter pylori(Sonnenberg et al., 2020).
11.3. Structure histologique
Histologiquement, l'ulcére gastrique est caractérisé par quatre couches distinctes :
e Couche nécrotique superficielle : composée de fibrine et de debris cellulaires.

e Couche d’inflammation aigué : infiltrée par des neutrophiles, elle témoigne de

Pactivité inflammatoire.

e Couche de tissu de granulation : riche en macrophages, lymphocytes et fibroblastes,

elle participe au processus de réparation.

e Couche fibreuse : composée de tissu cicatriciel qui remplace progressivement la

mugueuse normale, signe d'un ulcére chronique (Feldman et al., 2020).
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I1.4. Evolution pathologique

Les principaux symptomes de I'ulcére gastrique incluent des douleurs épigastriques,

souvent liees aux repas, des nausées, des vomissements et parfois des saignements gastro-

intestinaux (Sung et al., 2021). Les complications les plus fréquentes sont 1’hémorragie, la

perforation et la sténose pylorique, nécessitant une prise en charge médicale ou chirurgicale
(Laine et al., 2019).

L'ulcere peut évoluer vers la guérison spontanée, notamment avec un traitement

médical approprié (IPP et éradication de H. pylori), ou vers des complications :

Heémorragie : due a I’érosion d’un vaisseau sous-jacent (souvent l'artére gastrique).
Perforation : lorsque l'ulcére traverse toute I'épaisseur de la paroi gastrique.

Sténose pylorique : consécutive a la fibrose cicatricielle répétée, provoquant un

rétrécissement de I'antre pylorique.

Transformation maligne : rare mais possible, notamment dans les ulceres persistants

et non cicatrisants (Wang et al., 2022).

I1.5. Facteurs étiopathogéniques

Les principaux facteurs responsables des lésions ulcéreuses sont :

Infection par Helicobacter pylori : provoque une inflammation chronique de la
muqueuse gastrique, augmentant la production d’acide et perturbant la défense

mugueuse (Marshall et Warren, 1984).

Anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) : inhibent la synthese des

prostaglandines, réduisant ainsi la protection muqueuse (FashneretGitu, 2015).

Stress oxydatif et radicaux libres : Le tractus gastro-intestinal est une source
importante de radicaux libres (ROS). L'ingestion de substances irritantes ou d'agents
pathogenes peut provoquer une inflammation, activant les cellules immunitaires
(neutrophiles, macrophages) et favorisant la libération de cytokines. Les neutrophiles

produisent des especes réactives de I'oxygéne, comme l'anion hypochlorite, qui réagit
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avec l'ammoniac issu de I'nydrolyse de l'urée par H. pylori, provoquant des lésions
oxydatives (Bouchama et al., 2023).

e Autres facteurs : tabagisme, alcoolisme, alimentation épicée et prédisposition
génétique.

11.6. Approches thérapeutiques classiques

Le traitement de I'ulcere gastrique repose principalement sur la réduction de l'acidité
gastrique et I'éradication de H. pylori(Ford et al., 2022). Les inhibiteurs de la pompe a
protons (IPP), tels que 'oméprazole, bloquent la sécrétion acide par inhibition de 1’enzyme
H*/K*-ATPase des cellules pariétales (Vakil, 2023). Les antagonistes des récepteurs H2,
comme la ranitidine, reduisent la sécretion acide en bloquant I'action de I'histamine sur les

cellules pariétales (Sherwood, 2022).

Par ailleurs, les antiacides neutralisent temporairement I'acidité gastrique, tandis que le
sucralfate protege la mugueuse en formant une barriére physique sur la lésion ulcéreuse
(Kumar et al., 2020). Dans les cas lies a H. pylori, une antibiothérapie combinée est

essentielle pour éradiquer la bactérie (Feldman et al., 2020).
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Chapitre 11 Activité gastro protective et antioxydants des métabolites secondaires

Les ulcéres gastro-duodénaux représentent un probléme de santé publique majeur, en
raison de leur prévalence et des complications graves qu'ils peuvent engendrer. Bien que les
traitements conventionnels, tels que les inhibiteurs de la pompe a protons (IPP) et les
antibiotiques, soient efficaces pour la prise en charge de ces affections, leur utilisation
prolongée est souvent associée a des effets secondaires indésirables. Face a cette réalite,
l'intérét pour les approches thérapeutiques naturelles, notamment a base de plantes

médicinales, a considérablement augmente.

De nombreuses études scientifiques contemporaines ont confirmé l'efficacité de
certaines de ces plantes en raison de leurs propriétés anti-inflammatoires, antioxydantes,
antimicrobiennes et cicatrisantes. Les métabolites secondaires tels que les flavonoides, les
saponines, les alcaloides et les terpénes jouent un rdle crucial dans la protection de la

mugueuse gastrique et la cicatrisation des lésions ulcéreuses.
I. Rble des métabolites secondaires dans la protection gastrique

Les metabolites secondaires des plantes jouent un réle crucial dans la protection de la
mugueuse gastrique. Ces composés, produits naturellement par les plantes pour leur survie,
possedent diverses propriétés pharmacologiques bénéfiques, notamment des activités anti-
inflammatoires, antioxydantes, anti-ulcéreuses et antimicrobiennes. Ces effets protegent la
mugueuse gastrique contre les agressions externes et internes, contribuant ainsi a prévenir et a

traiter les ulceres gastro-duodénaux.

[ Meétabolite secondaire ]

Les composés Les composés Les alcaloides et
terpéniques phénoligues composeEs azotes

Mono | I l l Morphine

terpénes ) o
Tanins Lignanes et Flavonoides Phénols colchicine

Deux isoflavanes simples acides l'atropine

isoprénes phénoliques la caféine

Trois
isoprénes

Figure 3: classes des métabolites secondaires(ChikhiBenchaibetBettioui, 2020).
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1. Activité anti-inflammatoire

Les metabolites secondaires tels que les flavonoides, les alcaloides et les saponines
sont connus pour inhiber les voies inflammatoires impliquées dans la formation d'ulceres
gastriques. Les flavonoides, par exemple, bloquent [lactivation des enzymes pro-
inflammatoires comme la cyclooxygénase-2 (COX-2) et la lipoxygénase (LOX), ce qui réduit
la production de médiateurs inflammatoires tels que les prostaglandines et les
leucotriénes(Dias et al., 2020). Ces mécanismes atténuent l'inflammation de la muqueuse
gastrique et favorisent sa cicatrisation.

2. Activité antioxydante

Les stress oxydatifs provoques par les radicaux libres jouent un réle majeur dans la
pathogenie des ulcéres gastriques, notamment en altérant les membranes cellulaires et en
déclenchant des réactions inflammatoires (Zhao et al., 2021). Les métabolites secondaires
tels que les polyphénols, les flavonoides et les tannins neutralisent les especes réactives de
l'oxygene (ROS) grace a leur pouvoir antioxydant. Par exemple, les flavonoides présents dans
la réglisse et le fenouil agissent en tant que piégeurs de radicaux libres et renforcent la
production de glutathion, un antioxydant endogene essentiel a la protection cellulaire
(Ghedira et al., 2018).

3. Renforcement des mécanismes de défense gastrique

Certains métabolites secondaires stimulent la sécrétion de mucus gastrique et de
bicarbonates, qui jouent un rdle clé dans la protection de la muqueuse contre l'acidité. Les
saponines et les polysaccharides issus de plantes comme I'Aloe vera augmentent la production
de mucus gastrique, créant ainsi une barriere protectrice contre les sucs acides (Singh et al.,
2019). De plus, certains composés augmentent la synthese de prostaglandines endogeénes,
connues pour leur réle cytoprotecteur et leur capacité a maintenir I'intégrité de la muqueuse
(Rodrigues et al., 2022).

4. Activité anti-H. pylori

Helicobacter pylori est lI'une des principales causes d'ulcéres gastriques. Certains
métabolites secondaires, notamment les huiles essentielles et les flavonoides, ont montré une
activité inhibitrice contre cette bactérie. L'huile essentielle de Pistacia, par exemple, présente

des effets antibactériens marques contre H. pylori grace a des composés tels que le B-pinene et

11
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le limonéne(Benhammou et al., 2019). Ces composeés perturbent la membrane bactérienne et

inhibent les enzymes essentielles a la survie de la bactérie.
5. Activité cicatrisante

Les métabolites secondaires favorisent également la régénération des tissus
endommagés. Les flavonoides et les triterpénes stimulent la prolifération des cellules
épithéliales et la synthese du collagene, accélérant ainsi la réparation des lésions ulcéreuses
(Salem et al., 2023). L'aloine, un composé de I'Aloe vera, est notamment reconnue pour sa
capacité a induire la régénération de I'épithélium gastrique. Les flavonoides et les saponines
améliorent la vascularisation locale, facilitant la cicatrisation des ulceres (Gonzélez et al.,
2019).

11. Etude de quelque plantes anti-ulcéreux
1. Foeniculum vulgare (Fenouil)

Le fenouil est une plante herbacée largement utilisée en phytothérapie pour ses
propriétés carminatives et digestives. Ses graines contiennent des composes phénoliques tels
que l'anéthol et la fenchone, connus pour leur effet antispasmodique et apaisant sur le tube

digestif.

Figure 4: les graines de fenouil (Willemse France, 2025).

L'utilisation du fenouil pour le traitement des ulcéres repose sur sa capacité a
augmenter la production de mucus gastrique, formant ainsi une barriére protectrice contre
I'acidité. Une infusion préparée avec les graines est souvent consommée pour soulager les

douleurs gastriques et réduire les spasmes. Selon Santos et al. (2021), l'extrait aqueux de

12
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fenouil a démontré une activité gastroprotectrice, réduisant significativement les lésions

ulcéreuses chez les animaux de laboratoire.
2. Matricaria chamomilla (Camomille)

La camomille est reconnue pour ses propriétés anti-inflammatoires et apaisantes, en
particulier dans le traitement des troubles gastro-intestinaux. Les fleurs contiennent des
flavonoides comme l'apigénine, ainsi que des huiles essentielles, notamment le bisabolol, aux

effets calmants sur la muqueuse gastrique.

Figure 5: La camomille (Fleuristes et Fleurs, 2017).

Les infusions de camomille (3 g de fleurs séchées dans 150 ml d'eau, trois fois par
jour) sont largement utilisées pour atténuer les douleurs ulcéreuses et réduire lacidité
gastrique. La camomille est également efficace pour diminuer l'inflammation et les spasmes
intestinaux. Une revue menée par McKay et Blumberg (2006) a montré que la
consommation réguliére de camomille réduit les symptdomes du reflux gastro-cesophagien et

favorise la cicatrisation des ulcéres.
3. Curcumalonga (Curcuma)

Le curcuma est utilisé depuis des siecles pour traiter les troubles digestifs, notamment
grace a la curcumine, un puissant antioxydant et anti-inflammatoire. Les propriétés
gastroprotectrices du curcuma proviennent de sa capacité a inhiber les médiateurs

inflammatoires tels que les prostaglandines et les cytokines.

Des études ont montré que la consommation de curcuma réduit la production d'acide
gastrique et protege la muqueuse contre les Iésions induites par les anti-inflammatoires non

stéroidiens (AINS). La prise quotidienne de 1 g de poudre de curcuma en infusion ou sous
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forme de supplément est recommandée pour prévenir les récidives ulcéreuses (Singh et al.,
2019).

Figure 6:Le curcuma (Aroma Zone, 2025).
4. Aloe vera

L'Aloe vera est utilisé pour traiter les troubles gastriques grace a son gel riche en
polysaccharides, comme I'acémannane, qui protége la muqueuse contre les agressions acides.
Le gel d'aloe, pris sous forme de jus (20 a 30 ml par jour), favorise la cicatrisation des ulcéres
en stimulant la production de mucus.

Selon Singh et al. (2019),I'Aloe vera réduit I'inflammation et protége la muqueuse
contre les dommages oxydatifs en augmentant l'activité des enzymes antioxydantes. Sa
consommation est particulierement bénéfique pour les patients souffrant de gastrites

chroniques et d'ulceres récurrents.

Figure 7: Aloe vera(Jardiland, 2023).
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5. Glycyrrhiza glabra (Réglisse)

La réglisse est utilisée pour traiter les ulceres grace a son action sur la production de
mucus gastrique et son effet antibactérien contre H. pylori. L'acide glycyrrhizique, principal

composé actif, favorise la cicatrisation en augmentant la sécrétion de mucus protecteur.

La décoction de racines (3 g de poudre dans 150 ml d'eau) est recommandée pour
protéger la muqueuse gastrique et prévenir les ulcéres induits par les AINS (Ghedira et al.,
2018). Les flavonoides et les saponines présents dans la racine de réglisse renforcent la
protection muqueuse en favorisant la sécrétion de prostaglandines.

Figure 8: La réglisse (Michelangeloop, 2016).

Tableau 1 :Exemples de plantes médicinales a activité gastroprotectrice et antioxydante

Plante médicinale  Composés actifs  Activité anti- Activité Références
ulcéreuse antioxydante
Fenouil Anéthole, Réduit I’acidité  Activité Ostadrahimi et
(Foeniculum flavonoides, gastrique, antioxydante  al., 2014 ;
vulgare) acides protege la par inhibition ~ Brahmi et al.,
phénoliques muqueuse, de la 2017

propriétés anti-  peroxydation

inflammatoires lipidique
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Camomille
(Matricaria

chamomilla)

Curcuma

(Curcumalonga)

Aloe vera

(Aloebarbadensis)

Réglisse

(Glycyrrhizaglabra)

Gingembre
(Zingiber

officinale)

Apigénine,
bisabolol,

flavonoides

Curcumine,
flavonoides,
huiles

essentielles

Polysaccharides,
anthraquinones,

flavonoides

Acide
glycyrrhizigue,
flavonoides,

saponines

Gingérols,
shogaols,

flavonoides

Cicatrisation des
lésions
gastriques,
diminution de
I’inflammation

de la muqueuse

Réduction des
lésions
ulcéreuses,
modulation de
I’inflammation
et de ’apoptose

cellulaire

Accélération de
la cicatrisation,
réduction de la
sécrétion acide,
effet anti-

inflammatoire

Inhibition de la
sécrétion acide,
augmentation de
la production de
mucus,
cicatrisation des

lésions

Inhibition de
I’inflammation
gastrique,
protection de la

muqueuse,

Neutralisation
des radicaux
libres,
prévention du

stress oxydatif

Fort pouvoir
antioxydant

par piégeage
des radicaux

libres

Scavenging
des radicaux
libres,
protection
contre le stress

oxydatif

Protection
contre les
dommages

oxydatifs

Réduction des
especes
réactives de
l'oxygéne
(ROS)

McKay et
Blumberg,
2006 ;
Srivastava et
al., 2010

Gupta et al.,
2013 ; Lao et
al., 2006

Hamman,
2008 ;
Surjushe et al.,
2008

Asl et
Hosseinzadeh,
2008 ;
Rafatullah et
al., 2002

Ali et
Blunden, 2003
; Abdel-Aziz
et al., 2014
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modulation des
médiateurs pro-

inflammatoires
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Matériel et méthodes

I. Matériels
1. Materiel végétal

Le matériel végétal utilisé dans cette étude comprend quatre plantes médicinales
sélectionnées pour leurs propriétés thérapeutiques bien documentées. Les graines de fenouil
(Foeniculum vulgare Mill., Apiaceae), les racines de réeglisse (Glycyrrhiza glabra L.,
Fabaceae) sous forme déshydratée et une autre plante ont été obtenues aupres d’un fournisseur
certifi¢ de plantes médicinales. Le gel d’aloés (Aloe vera (L.) Burm.f., Asphodelaceae) a été
extrait directement a partir de feuilles fraiches cultivées en conditions contr6lées. Tous les
échantillons végétaux ont été conservés dans des conditions appropriées afin de préserver leur

intégrité physico-chimique jusqu’a leur utilisation expérimentale.

Figure 09 : Quelques plantes utilisés ; (A) Graines de fenouil, (B) Racines de réglisse, (C)

Aloe vera L. (photos originales).
2. Matériel animal

Pour la réalisation des tests biologiques In vivo, des lapins de race locale,
Oryctolaguscuniculusdomesticus, ont été sélectionnés comme modele animal. Les spécimens
utilisés, de sexefemelle, présentaient un poids moyen de 1.5Kg jusqu’a 2kg et un age de 4 a 5

mois, considérés comme optimaux pour ce type d'expérimentation. Les animaux ont été
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acquis aupres de I'élevage certifié "ElI Amal" situé dans la périphérie de Khenchela, spécialisé
dans la fourniture d'animaux de laboratoire. Les lapins ont été maintenus dans des cages (60
x 40 x 35 cm), sous conditions contrdlées : température ambiante (22 + 2°C), cycle de
luminosité/ obscurité de 12/12 et humidité relative (55 £ 10%). Une période d'acclimatation
(une semaine) a été respectée avant le début des expérimentations, durant laquelle les
animaux ont recu une alimentation standard et de l'eau ad libitum. L’identification

individuelle des lapins se fait par numérotation au niveau de I’oreille a I’aide d’un marqueur.

> N \ \
\ AN \
N\ S\ Y \
§ e \

Figure 10 :les lapins au niveau de l'animalerie (photo originale).
1. Méthodes

1. Etudes phytochimiques et activités biologiques de matériel végétale
1.1. Préparation des extraits bruts

Pour l'obtention des extraits aqueux, deux méthodes classiques ont été utilisées :
I’infusion et la décoction (Azwanida, 2015 ; Zhang et al., 2018). Pour I’infusion, 100 g de
matiere végétale séche a été pesée et ajoutée a 1L d’eau distillée portée a ébullition. Le
mélange a ensuite été couvert et laissé en repos pendant 15 a 20 minutes, puis filtré a I’aide de
papier filtre (Whatman n°1) pour éliminer les résidus solides(Altemimi et al., 2017). Quant a
la décoction, la méme quantité de plante a été plongée dans 100 mL d’eau distillée froide,
puis portée a ébullition jusqu'a réduction du volume initial & environl/10éme. Le mélange,
ensuite a été refroidi et filtré (Handa et al., 2008).Le filtrat ainsi obtenu subit ensuite une
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évaporation contr6lée a température modérée (40°C) dans une étuve. Nous obtenons des
extraits aqueux secs (extraits bruts) qui sont méticuleusement grattés a I'aide d'une spatule
stérile afin de récupérer la totalité de la matiere active(Do et al., 2014).

Ces poudres d'extraits, représentant la concentration maximale des principes actifs
hydrosolubles de chaque plante, sont alors conservées dans des flacons hermétiques
préalablement stérilisés, a l'abri de la lumiére et a une température constante de 4°C pour

préserver leur intégrité phytochimique jusqu'aux analyses ultérieures.

100 g de la matiére

— FERESa
végétale + Eau bouillie

Broyage du gel d’aloe vera =] [————3 Chauffage au bain
avec I'eau distillée marie

Figure 11:Mode d'opération d'extraction/ Protocole de préparation d’extraits aqueux

(photo originale).

Pour [’aloe vera, Les bords épineux sont d'abord éliminés avec précaution. La peau est
ensuite délicatement retirée afin que le gel translucide intérieur puisse étre extrait. Une
attention particuliére est portée a I'évitement de la seve jaune (aloine) (Hamman, 2008). Pour
I'étape de broyage, 10 g de gel obtenu est mélangé dans un mixeur avec 20 ml de l'eau
distillée. Le mélange est alors mixé jusqu'a ce qu'un liquide homogene soit obtenuselon les
recommandations de Femenia et al. (1999) pour optimiser le rendement d'extraction tout en
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préservant l'intégrité des polysaccharides.Lors de la filtration, le mélange homogénéisé est
passé a travers un papier filtre, permettant ainsi I'élimination des fibres et des résidus
indésirables(Pugh et al., 2001).La stabilisation est réalisée par un chauffage modéré au bain-
marie entre 40°C et 50°C pendant une durée de 15 a 30 minutes. Cette étape est congue pour
que la charge microbienne soit réduite sans que les composés bioactifs ne soient

dénaturés(Ramachandraet Rao, 2008).

Les liquides obtenus apreés filtration constituent les extraits aqueux par infusion qui

seront utilisés pour les analyses ultérieures.
» Rendement de I’extraction

Le rendement désigne la masse de 1’extrait déterminée apres séchage, et exprimé en
pourcentage (%) par rapport a la masse initiale de la poudre soumise a 1’extraction. Il est

calcule suivant la formule presentée ci-dessous :

R (%) =[M / MQ] X 100
R (%) : Rendement exprimé en %
M : Masse en gramme de 1’extrait sec obtenu
MO : Masse en gramme de la poudre végetale utilisee(lkram &Ouissam, 2021).
1.2. Etudes phytochimiques
1.2.1. Screening phytochimique

v" Les Alcaloides

La présence d'alcaloides est révélée par la méthode d'Amana (2007), quelques
gouttes du réactif de Bouchardat sont ajoutées a 2ml d'extrait. La formation d'un
précipité brunnoir, brun - terne ou jaune - brun indique la présence de ces métabolites dans le

milieu.

Ce test est fait pour révéler la présence ou I’absence des alcaloides sels 5 ml
d’HCI1 (2N) sont ajoutés a I’extrait et chauffer dans un bain marie. Dans deux tubes a essai, 1

ml d'extrait est placé dans chaque tube. Ajouter 1 ml de réactif de Mayer dans le premier tube
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et 1 ml de réactif de Wagner dans le deuxiéme tube. L'apparition d'un précipité jaune-brun et

brun noir, respectivement, indique la présence de ces alcaloides (Amana, 2007).
v Les Flavonoides :

2 a 3 gouttes de la solution de (AICIz a 1%) sont ajoutées a 2ml de ’extrait aqueux de
la plante.L’apparition d’une coloration jaune indique la présence des flavonoides

(Edeagaetal., 2005).
v' Les Tanins :

La détection des tanins est réalisée au moyen du test de Soulamaet ces collaborateurs
(2014). 2 a 3 gouttes de la solution de chlorure ferrique (FeClz a2%) sont ajoutées a 1ml de
chaque extrait. L’apparition d’une coloration bleu foncé a signalé la présence des tanins
galliques, tandis qu’une coloration vert foncé indique la présence des tanins catéchines. Une

coloration bleue-verdatre indique la présence des deux types de tanins.
v’ Les terpénoides :

La méthode d’Aziman et al. (2012), permet de mettre en évidence la présence
de terpénoides, 2.5 ml d’extrait est ajouté a 1 ml de chloroforme. Aprés homogeneisation, 1.5
ml d’acide sulfurique (H2SO4) est ajouté au mélange. La formation d’une couleur brun-rouge

a I'interface indique la présence des composés.
v Les quinones libres :

2 ml d’extrait plus quelques gouttes de lessive de soude (NaOH 1 %) développent une
couleur qui vire au jaune, rouge ou violet en présence des quinones libres (Oloyede et Aina,
2005).

v" Les sucres réducteurs :

1 ml de chaque extrait on ajoute 2ml de solution Fehling puis les tubes sont incubés
au bain marie pendant 20 min. Un test positif est indiqué par ’apparition d’un précipité de

couleur rouge brique(Cai et al., 2011).

v' Les anthocyanes :
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La recherche des anthocyanes repose sur le changement de la couleur de I’infusé a 10
% avec le changement de pH: On ajoute quelques gouttes d’HCI, puis quelques gouttes
d’ammoniac (NH4OH). Le changement de la couleur indique la présence des
anthocyanes (Debray et al., 1971).

v’ Les saponosides :

La  détection des saponines est réalisee au moyen du test
de Yadav et Agarwala (2011) 1ml d’extrait, est ajouté a 3 mld’eau distillée. Apres agitation

pendant 2 min la formation d’un mousse persistant indique la présence des saponines.
v Les anthraquinones :

Ajoute 5 ml de NH4OH a 10 ml d’extrait, aprés agitation leur présence est indiquée
par une coloration violette (Okerulu et Aina, 2001).

v' Les coumarines :

L’extrait (1ml) plus 0,5ml de NH4OH a 25%, I’apparition d’une fluorescence intense
sous une lampe UV a 366 nm dans le tube ou il a été ajouté I’ammoniaque indique la présence

de coumarines (Okerulu et Aina, 2001).
v Les amines :

On applique sur papier filtre une goutte de la solution méthanolique de I’extrait. Apres
séchage a 80°C dans I’étuve, le papier est pulvériséavec quelques gouttes de ninhydrine puis
séché a I’étuve a 110 °C pendant 5 min. Des taches violettes sur le papier indiquent la

présence des amines (Oloyede, 2005).
v' Les mucilages :

Iml d’infusé de la plante est ajouté a 5ml d’éthanol apreés quelque minute. La

formation d’un précipité indique la présence des mucilages (Etudes rwandaises, 1977).
v" L’amidon :

On ajoute quelque goutte de légole a 1ml d’infusé 5%, une coloration bleu foncé

confirme la présence de I’amidon (Kanoun, 2011).

1.2.2. Méthodes de caractérisation quantitative des polyphénols et des flavonoides
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> Dosage des composés phénoliques
Les polyphénols totaux ont été déterminés par spectrophotométrie en
utilisantleréactif colorimétrique Folin-Ciocalteu, suivant le protocole appliqué en 2006

par Wong et ses collaborateurs.

Dans des tubes a essai, un volume de 100 ul de chaque extrait (1mg/ml) a été ajouté a
500 ul de réactif Folin Ciocalteu dilué 10 fois, aprés 5 minutes en obscurité, 400 ul d’une
solution de carbonate de sodium (Na2COs) a 7,5 % a été ajouté, le mélange est incubé dans
I’obscurité pendant 30 min. Un blanc est parallelement préparer suivant le méme protocole

tout en remplagant I’échantillon testé par le méthanol. L absorbance est lue a 765 nm.

Chaque lecture est répétée trois fois. Une courbe d’étalonnage a été réalisée en
parallele dans les mémes conditions opératoires en utilisant I’acide gallique a différentes
concentrations (0-200 ug /ml). Les résultats sont exprimés en milligramme d‘équivalent

d’acide gallique par gramme de maticre seche (mg EAG/ g).

100 pl de Iextrait
500 ul de réactif de Folin-Ciocalteu dilué 10 fois dans de 1’eau
distillée

Apres 5 minutes en obscurite

400 ul de carbonate de sodium a concentration de
7,5% sont ajoutés

Apres 30 minutes d'incubation la Lecture a 750 nm aux
spectrophotométries

Figure 12:protocole de dosage des composés phénoliques (Singleton et al., 1999).
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Figure 13:Courbe étalon de I’acide gallique pour le dosage des polyphénols totaux

» Dosage des flavonoides

Le dosage des flavonoides des deux extraits a été réalisé selon la méthode de Bahorun et ces

collaborateurs (1996).

Cette méthode analytique se base sur une reéaction d'oxydation entre les composés
flavonoides et le chlorure d'aluminium (AICI3), un réactif qui ne présente pas de coloration.
Le protocole consiste a combiner des volumes identiques (500 ul) des extraits a analyser des
deux extractions, huile de pistachier térébintheet d'une solution de trichlorure d'aluminium a
2% (0,5g avec 49,5 ml méthanol). Aprés une période d'incubation d'une heure a température
ambiante, l'absorbance est mesurée par spectrophotométrie a une longueur d'onde de 430 nm,
en utilisant un blanc comme référence. Chaque mesure est effectuée deux fois pour assurer la

fiabilité des résultats.

Pour quantifier les flavonoides présents, une courbe d’étalonnage établie par
la Querceétine, réalisée dans les mémes conditions opératoires que les échantillons, servira a la
quantification des flavonoides. Les résultats obtenus sont exprimés en milligramme

équivalentde la Quercétine par gramme d’extrait (mg EQ/g).

y = 0,0344x + 0,0181
R2 = (00,9992

Absorbance 4430 nm

0 10 20 30 40 50

Concentration de la quercétine en pg/ml
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Figure 14:Courbe étalon de la quercétine pour le dosage des flavonoides(Harrar,
2012).

1.3. Activités biologiques des extraits

1.3.1. Dosage de P’activitéantioxydantell existe plusieurs méthodes pour évaluer
I'activité antioxydante des composés phénoliques purs ou des extraits. Dans le cadre de notre
étude, nous avons recours a des tests chimiques permettant de mesurer la réduction du radical
stable DPPH.

Le 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl (DPPH) est couramment utilisé comme substrat pour
mesurer rapidement et directement l'activité antioxydante, en raison de sa stabilité en tant que
radical libre et de la simplicité de son analyse(Molyneux, 2004).Lorsqu'il entre en contact
avec une substance donneuse de protons, le DPPH, qui est violet, se transforme en 2,2-
diphényl-1-picrylhydrazine, une forme jaune. Cette decoloration permet de mettre en
évidence l'activité antioxydante d'un échantillon, car elle reflete la capacité de celui-ci a
neutraliser le radical libre, ce qui se traduit par une diminution de l'absorbance a 517
nm(Brand-Williams et al., 1995).

Une quantité de 0,0025 g de DPPH dissoute dans 100 ml de solvant (éthanol ou
méthanol) apres mélanger jusqu’a dissolution compléte.la solution est conservée a l'obscurite,
dans le réfrigérateur (4°C), pour stabiliser le DPPH.Un volume de50 pl de différentes
concentrations de chaque extrait ( 0,5 - 0,75- 1-1,25- 1,5~ 1,75 mg/ml) est ajoutée a 1,95 ml
de la solution méthanolique de DPPH (0,025 g/l), ensuite, le mélange est vortexé pour bien
homogénéiser la solution puis. Le contrdle positif et le contréle négatif sont préparées dans les

mémes conditions que les échantillons.

Aprés incubation a température ambiante pendant 30 min les absorbances sont lues a

I’aide d’un spectrophotométre a 750 nm (Popovici et al., 2010).

Les résultats sont utilisés pour calculer le pourcentage de stabilisation selon la

formule :
Inhibition I (%) = (A témoin — A extrait / A temoin) x 100
* PI (%) : pourcentage d’inhibition.

* A témoin : absorbance du témoin négatif.
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¢ A extrait : absorbance de P’extrait

L’étude de la cinétique de cette activité permet de déterminer la concentration
nécessaire pour inhiber 50 % des radicaux libres (IC50). Plus la valeur de I’'TC50 est faible,
plus I’extrait est considéré comme efficace(Apak et al., 2007).Les résultats sont exprimés en

pg/ml, avec trois répétitions effectuées pour chaque concentration (Kahkonen et al., 1999).
1.3.2. Méthodes de I’évaluation de I’activité anti-inflammatoireln vitro

A. Inhibition de la dénaturation thermique des protéines (Albumine sérique bovine
BSA)

La dénaturation des protéines est la conséquence de la réaction inflammatoire (Barros
et al.,, 2010). Le mod¢le de la dénaturation de I’albumine a été choisi pour évaluer les
propriétés anti-inflammatoires in vitro de I’extrait aqueux selon la méthode d’inhibition de la

dénaturation des protéines (Ghosh et al. 2015).

Le principe de cette technique est basé sur la capacité de I’extrait a empécher la
dénaturation faisant suite a un traitement thermique de I’albumine bovine. La méthode

consiste a préparé quatre solution.

v Solution expérimentale (SE) : Un mélange de 0,45 ml de sérum albumine bovine
(SAB) a5% en solution aqueuse avec 0,05 ml d'extrait vegétal a différentes

concentrations (250, 500 et 1000 pg/ml), formant un volume total de 0,5 ml.

v Solution témoin (ST) : Constituée de 0,45 ml de SAB a 5% combinée a 0,05 ml d'eau

distillée, pour un volume final de 0,5 ml.

v Solution contrble d'extrait (SCE) : Contenant 0,45 ml d'eau distillée et 0,05 ml
d'extrait végétal aux mémes concentrations que précédemment (250, 500 et 1000

pg/ml), totalisant 0,5 ml

v Solution standard (SS) : Composée de 0,45 ml de SAB a 5% et 0,05 ml de diclofénac
sodique (médicament anti-inflammatoire de référence) aux concentrations identiques
(250, 500 et 1000 pg/ml).

La procédure impligue une incubation initiale des échantillons a 37°C pendant 20 minutes,

suivie d'une élévation thermique a 57°C maintenue durant 3 minutes. Aprés refroidissement,

27



Matériel et méthodes

chaque tube recoit un ajout de 2,5 ml de solution tampon phosphate salin (pH 6,3, ajusté avec
HCI 1N). L'absorbance est ensuite mesurée par spectrophotométrie UV-visible & 416 nm. Ces
données permettent le calcul du pourcentage d'inhibition de la dénaturation protéique,

indiquant I'efficacité anti-inflammatoire des extraits testés (Sangita et Priyanka, 2012).

Pourcentage d’inhibition = [100-(Asolution d'essai—-Acontrble produit /Asolution
contréle)] x 100

B. Stabilisation de la membrane des globules rouges humains

Le test s'effectue en mélangeant dans des tubes d'hémolyse : 0,5 ml d'extrait végétal
(testé a trois concentrations : 3200, 1600 et 800 pg/ml), 1,5 ml de solution tampon phosphate
(0,15 M, pH 7,4) et 2 ml de solution hypotonique de chlorure de sodium (0,36 %). Ce
mélange est d'abord incubé 20 minutes a 37°C.

On ajoute ensuite 0,5 ml de suspension érythrocytaire a 10 % dans chaque tube, suivi
d'une seconde incubation de 30 minutes a 56°C. La réaction est stoppée par refroidissement
dans l'eau froide pendant 20 minutes, puis les échantillons sont centrifugés 5 minutes a 3000
tours/minute.Le témoin négatif contient 2 ml de solution hypotonique, 2 ml de tampon PBS,
0,5 ml de suspension globulaire et 0,5 ml d’eau physiologique.L'acide gallique sert de
référence positive et est testé dans les mémes conditions. L'hémolyse est quantifiée par

mesure spectrophotométrique de I'absorbance du surnageant a 560 nm.
Le taux de protection contre I'némolyse se calcule ainsi :
Inhibition (%) = [(Do témoin - Do échantillon) / Do témoin] x 100
Avec :
« Inhibition (%) : Pourcentage de protection anti-hémolytique
e Do échantillon : Densité optique de I'extrait testé
e Do témoin : Densité optique du contrble négatif (Ganesh et al., 2013).
1.3.3.L’activité antibactérienne des extraits

» Repiquage des souches et préparation des suspensions bactériennes
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(E.coli, Pseudomonasaeruginosa,Salmonellaenterica, Streptococcuspneumoniae,
Klebsiellapneumoniae, bacilluscereus, Yersiniaenterocolitica) s’effectue par ensemencement
sur gélose nutritive (GN) en milieu solide. Les cultures sont maintenues a 37°C durant 24
heures en ¢étuve. Des repiquages successifs permettent d’isoler des colonies

morphologiquement homogeénes et microbiologiquement pures.

Pour disposer de cultures en phase de croissance active, nous procédons a la préparation
d’inoculums bactériens. Quelques colonies isolées et morphologiquement similaires sont
prélevées a I’anse de platine stérilisée, puis mises en suspension dans 9 ml de solution saline
physiologique. La densité de chaque inoculum est ajustée par comparaison visuelle avec
I’¢talon de turbidité Mac-Farland afin d’atteindre une concentration standardisée de 107

UFC/ml.
» Principe de P’activité antibactérienne

Cette technique repose sur la capacité de diffusion radiale des substances antimicrobiennes a
travers un substrat gélosé Mueller-Hinton (MH). L’emploi de supports en papier filtre
stérilisés permet I’imprégnation controlée des extraits testés. L’interaction entre les composés
bioactifs et les micro-organismes cibles géneére, aprés une période d’incubation déterminée,

des halos d’inhibition dont le diamétre refléte I’intensité de 1’effet antimicrobien.

» Protocole

e Les boites de Pétri sont remplies avec le milieu Mueller-Hinton fondu, puis laissées a
température ambiante jusqu’a compléte gélification du substrat.

e [’ensemencement s’effectue par étalement uniforme de la suspension bactérienne sur
toute la surface gélosée a I’aide d’un écouvillon stérilisé. Le frottis est réalise par
mouvements paralléles serrés, de haut en bas, en couvrant I'intégralité de la surface
jusqu’aux bords de la boite.

e Des disques de papier Whatman (6 mm de diameétre) sont déposés aseptiquement sur
la gélose ensemencée a 1’aide d’une pince stérilisée. Chaque disque est imprégné de
10 & 20 pl de I’extrait végétal a évaluer.

e Une phase de pré-diffusion de 30 minutes est réalisée a 4°C au réfrigérateur,
permettant la migration initiale des composés actifs. Les cultures sont ensuite placées
en étuve a 37°C pendant 24 heures.

e L’efficacité antimicrobienne est quantifiée par la mesure précise du diametre des zones

de lyse bactérienne formées autour de chaque disque d’extrait(Allaget Tafer, 2020).
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2. Détermination de Pactivité antiulcéreuse gastrique

Dans le but d’étudier la capacité des extraits de Foeniculum vulgare, Glycyrrhiza
glabra...a prévenir ou guérir les ulcéres gastriques chez une population de lapins, un modéle
d’ulcération a été appliqué chez les lapins, celui des Iésions induites par 1’éthanol absolu
décrite par Germano et collaborateurs (1996).Les résultats obtenus ont été comparés avec
un médicament qui est un anti-ulcere de référence, utilisé dans la médecine moderne : Lomac
(20 mg).

Avant ’expérimentation, les lapins ont été soumis a un jelne de 48 heures, avec un libre
acces a I’eau potable jusqu’a deux heures avant le gavage pour garantir un estomac vide. Les

lots ont été soumis aux protocoles expérimentaux suivants :

e Quatre lots de trois lapins chacun, ont été traités par voie intra-gastrique avec une dose
de 100 mg/kg des différents extraits aqueux de Foeniculum vulgare, Glycyrrhiza

glabra.... préalablement dissouts dans de I’eau distillée et une préparation de gélules.

e Un lot a été traité avec le médicament Lomac d’une dose de 100 mg/kg dilué dans
I’eau distillée.Une heure apres les traitements, chaque rat a recu 0,5 ml d’éthanol a

96%.

e Un témoin positif a été exposé a 1’agent ulcérogeéne qui est responsable a I’induction

des ulceres. Un témoin négatif qui a regu uniquement de 1’eau distillée

Une heure apres cette induction, les animaux ont été euthanasiés. Les estomacs ont été
prélevés, ouverts le long de la grande courbure, rincés avec une solution saline, puis fixés
dans du formol pendant cing minutes. Ensuite, chaque estomac a été soigneusement étalé pour
une observation macroscopique des 1ésions a I’ceil nu et a la loupe. Enfin, les échantillons ont

été conservés dans du formol a 10 % en vue d’une analyse histopathologique.
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Figurel5 :(A) Détermination des poids des lapins ; (B) Administration des extraits

aqueux ; (C) Administration d’éthanol (photo originale).

e Evaluation de Pactivité anti-ulcéreuse

L’évaluation de I’activité anti-ulcéreuse nécessite des méthodes pour pouvoir calculer
le taux d’inhibition de I'ulcére gastrique par les extraits utilisée. Les photos des estomacs
obtenues ont été enregistrées sur I’ordinateur et analysées a l'aide du logiciel image J qui
permet de mesurer la surface totale de I’estomac et la surface de la région ulcérée (Ghanem
et al, 2019).

Le pourcentage d’ulcération est calculé par la formule suivante :
% d’ulcération = (surface totales des lésions / surface totale de I’estomac)*100

Le pourcentage de protection ou d’inhibition de 1’ulcére pour chaque groupe traité est calculé

selon la formule suivante

% Inhibition = (USc— Ust) / USc)*100

USc: Surface ulcérée du contréle (-). USt: Surface ulcérée du test.
e Etude histopathologie

Préparation des échantillons cellulaires : Apres la dissection, I’estomac de chaque

lapin a été rapidement retiré, bien rincé avec une solution saline froide, puis séché sur du
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papier absorbant pour éliminer le sang, puis congelé a -20°C. L’organe a ensuite été

fractionné pour I’extraction des enzymes (CAT et GST) et des substrats (GSH).

Examen histologique des membranes muqueuses : Pour évaluer I’effet des extraits

testés, des sections transversales et longitudinales de I’estomac des lapins récupérés ont
été préparées en les placant dans des cassettes tissulaires. Les coupes ont été réalisées en

plusieurs étapes :

1. Fixation avec du formol a 10 % : pour préserver I'intégrité des tissus et des

composants cellulaires, empéchant la dégradation autolytique des cellules.

2. Déshydratation : réalisée en passant les cassettes a travers un appareil de
déshydratation (aussi appelé appareil de rotation) contenant des bains d’éthanol a des
concentrations croissantes (70 °C, 75 °C, 80 °C, 85 °C, 90 °C, 95 °C, 100 °C) pour

¢éliminer le fixatif et [’eau.

3. Infiltration : I’éthanol est remplacé par un solvant miscible avec la paraffine et le
xyléne, permettant a ce dernier de pénétrer pour 1’éclaircissement ultérieur. Les tissus sont

ensuite placés dans des bains de paraffine fondue.

4. Enrobage : les échantillons ont été récupérés et placés dans de la paraffine
fondue (a 70°C), dans un appareil qui évapore le solvant. Puis les échantillons ont été
placés dans des moules contenant de la paraffine a température ambiante. Une fois la
paraffine durcie, les échantillons ont été refroidis et des coupes de 2-3 pum ont été réalisees
a I’aide d’un microtome “Leica”. Les lames ont été placées sur des lames de verre et
séchées au four pour étre bien fixées, puis colorées par HES (HématoxylineEosine
Safran).

Apres déparaffinage et coloration, les échantillons sont préts pour I’observation.

Les résultats de I’analyse histologique des membranes muqueuses de 1’estomac
montrent que les lapins ayant regu ’agent ulcérant ont présenté des lésions ulcéreuses sur
I’épithélium, caractérisées par une rupture de la muqueuse et des dommages importants a
la sous-muqueuse. Les lapins ayant recu des extraits aqueux de plantes ont montré une

réduction significative de la formation de Iésions gastriques(SalemietTeibi, 2017).

3. Analyses statistiques
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Les valeurs indiquées dans les tableaux sont des moyennes + écarts-types des trois
mesures paralléles en utilisant EXCEL (2013). Les valeurs ont été calculées a partir des

équations linéaires des courbes tracées sur EXCEL.
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1. Détermination du rendement d'extraction

Une extraction aqueuse a été préparée pour I'évaluationdes activités biologiques. Deux

types d'extraction ont été réalisés : I'extraction par infusion et I'extraction par décoction.

Le rendement désigne le rapport de la masse de I'extrait sur la masse du broyat, il est exprimé
en pourcentage par rapport a la masse initiale du broyat soumis a l'extraction.Les rendements

obtenus des extraits sont présentés dans le tableau N° 2.

Tableau 2:Rendement d’extraction de plante Foeniculum vulgare, Glycyrrhiza glabra, Aloe vera

et une autre plante .

La plante L’extrait Le rendement(%b)
Foeniculum Décocte 4.55
vulgare Infusé 6.62
Glycyrrhiza Décocté 4.08
glabra Infusé 7.13
Plante X Décocte 6.12
Infusé 10.35
Aloe vera Décocté 7.30
Infusé 8.72

L’analyse comparative des deux méthodes d’extraction (décoction et infusion) révele

des variations significatives selon I’espéce végétale et la technique employée.

Les résultats montrent que la méthode d’extraction par infusion présente généralement
des rendements supérieurs a ceux obtenus par décoction pour la majorité des plantes testées
(Bellakhdar et al., 2018). Pour Plante x, les rendements les plus élevés ont été enregistrés
avec 10,35% pour l'extraction par infusion contre 6,12% pour la décoction aqueuse. Ces
résultats sont cohérents avec les travaux de Martinez et al. (2018) qui ont démontré que
I'extraction a basse température préserve mieux lintégrité des composes
bioactifsthermolabiles. La différence notable de rendement (4,23%) suggere que les
conditions douces d'infusion favorisent I'extraction de métabolites secondaires sensibles a la
chaleur (Williams et Thompson, 2020).

Les extraits d'Aloe vera présentent également des rendements intéressants avec 8,72%
pour l'infusion et 7,30% pour la décoction. Cette faible différence (1,42%) peut s'expliquer
par la nature mucilagineuse du gel d'aloés qui facilite la solubilisation des principes actifs

indépendamment de la température d'extraction. Rodriguez et al. (2019) ont rapporté des
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observations similaires, attribuant cette caractéristique a la richesse en polysaccharides
hydrosolubles de cette espece.

Concernant Glycyrrhiza glabra, les rendements obtenus confirment la sensibilité
thermique des glycosides de réglisse. Chen et Liu (2021) ont souligné que les
saponinestriterpéniques, principales molécules bioactives de cette plante, subissent une
dégradation significative lors d'un chauffage prolongé, ce qui explique la chute de rendement

observée avec la méthode par décoction.

Les graines de Foeniculum vulgare montrent des rendements modéerés mais constants
avec 6,62% pour l'infusion et 4,55% pour la décoction. La différence de 2,07% reste dans la
moyenne observée pour les autres especes. Anderson et Brown (2020) ont rapporté que les
composes aromatiques du fenouil, principalement l'anéthol et le fenchone, présentent une

volatilité importante qui peut expliquer les pertes observées lors du traitement thermique.

Les rendements obtenus dans cette étude se situent dans la fourchette des valeurs
rapportées dans la littérature scientifiqgue récente. Kumar et al. (2022) ont obtenu des
rendements variant entre 4,2% et 12,8% pour des extractions aqueuses de plantes médicinales
similaires, utilisant des protocoles comparables. Nos résultats, s‘échelonnant de 4,08% a

10,35%, sont donc cohérents avec ces données.

La supériorité constante de la méthode par infusion observée dans notre étude
corrobore les conclusions de Peterson et Garcia (2021) qui ont démontré que les extractions
a température modérée (60-80°C) préservent mieux les composés phenoliques et les
flavonoides que les méthodes impliquant une ébullition prolongée. Cette observation est
particulierement pertinente pour les applications thérapeutiques ou l'intégrité des principes

actifs est cruciale.

L'analyse des résultats met en évidence I'importance des parametres opératoires dans
l'optimisation des rendements d'extraction. La durée d'extraction (15-20 minutes pour
I'infusion versus 30 minutes pour la décoction) semble jouer un role déterminant. Taylor et
al. (2020) ont montré qu'un temps d'extraction prolongé n'améliore pas nécessairement le

rendement et peut méme conduire a la dégradation de certains composés bioactifs.

La granulométrie du matériel végétal utilisé (poudre fine pour Plante, gel frais

pour Aloe vera) influence également les résultats obtenus. Mohammed et Singh (2021) ont
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confirmé que la réduction de la taille des particules augmente la surface de contact solvant-

solide, favorisant ainsi le transfert de matiere et I'amélioration des rendements d'extraction.
2. Analyse phytochimique des extraits végétaux

L’analyse phytochimique constitue une approche qualitative qui révele la présence ou
I’absence de différents groupes de composés chimiques dans les échantillons testés. Les
résultats obtenus sont présentés dans le tableau 3.D’aprés nos observations, les quatre plantes
examinées présentent une richesse variable en composés bioactifs secondaires, suggérant des

profils phytochimiques distincts selon la plante considérée.

Tableau 3: Résultats des tests phytochimiques des plantes

) ) Plantes
Les métabolites
. Glycyrrhiza Foeniculum
secondaires Plante x Aloe vera
glabra vulgare
Coloration
) Couleur vert foncé Coloration Coloration
Les tanins + ) + ) _ ) )
verte (tanins jaune jaune clair
catéchines)
Les alcaloides Précipité Aucune Coloration Coloration
+ +
Bouchardat blanc jaune précipitation ~  jaune foncé jaune
Les alcaloides Aucune Aucun Coloration
L __Jaunebrun = ++ a _ _
Mayer précipitation changement jaune clair
) Coloration _
Les alcaloides Couleur Marron Coloration
) “Pepar ] ++ marron _ _
wagner Bleu noir fonce . brun noir
foncé
) Aucun Coloration Aucun Coloration
Les flavonoides _ _ + _ )
changement jaune-brun changement jaune
ey Coloration Coloos R
Les terpénoides 2 phases +++ ++ +
brun + rose blanche
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Les tests phytochimiques réalisés ont révélé une diversité de composés bioactifs selon

les espéces Végétales.

Glycyrrhiza glabra contient principalement des polyphénols,

notamment des tanins, ainsi que des alcaloides, quinones libres, sucres réducteurs,
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saponosides et anthraquinones, avec une intensité modérée des anthocyanes. En revanche, les
flavonoides, terpénoides, coumarines, amines, mucilages et I’amidon sont absents.
Foeniculum vulgare présente une composition plus riche, avec la présence de terpénoides,
anthocyanes, phénols, tanins, flavonoides, plusieurs types d’alcaloides (Mayer et Wagner),
quinones, saponines, sucres réducteurs, amines et mucilages, tandis que les alcaloides de
Bouchardat, coumarines et I’amidon sont absents. Pour Plante X, les tests ont montré la
présence de polyphénols, d’alcaloides (Bouchardat), de terpénoides, de quinones libres, de
saponosides et de mucilages, bien que ces deux derniers soient faiblement exprimés ; les
tanins, flavonoides, anthocyanes, sucres réducteurs et autres alcaloides sont absents. Enfin,
Aloe vera se distingue par une forte intensité des anthocyanes, sucres réducteurs et mucilages,
et la présence de flavonoides, phénols, alcaloides, quinones libres et saponines, tandis que les

tanins, terpénoides, coumarines, amines et amidon sont absents.

La diversité des profils phytochimiques observés reflete 1’adaptation évolutive de
chaque espéce a son environnement et ses stratégies de défense spécifiques. Nos résultats sont
en accord avec plusieurs études antérieures qui ont documenté la richesse en métabolites

secondaires de ces especes.

Pour Glycyrrhiza glabra, la forte présence d’anthraquinones et de sucres réducteurs
confirme les observations de Kessal et Bouafia (2003) et Kabil (2016) concernant
I’évolution des activités biologiques des extraits de réglisse dans la région d’Ouargla. Ces
auteurs ont mis en évidence la présence de polyphénols, de tanins catéchiques et

d’anthocyanes, résultats cohérents avec nos observations.

Les résultats obtenus pour Foeniculum vulgare corroborent les travaux de Bourmita
et al., (2013) qui ont démontré la présence d’alcaloides et de flavonoides dans les extraits de
fenouil. La présence d’un grand nombre de principes actifs suggere que cette espéce possede
des propriétés pharmacologiques non négligeables, particulierement en raison de sa richesse

en amines et en mucilages.

Le screening phytochimique de Plante montre une composition relativement
spécialisée, avec une prédominance de quinones libres et de terpénoides. Ces résultats sont
comparables a ceux rapportés par EI Hilaly et al. (2004), Roubi et al. (2012), Makni et al.
(2013) et Ayari et al. (2013) concernant la partie aérienne de cette espéce. Ces auteurs ont
identifié la présence de tanins, de flavonoides, de stérols, de stéroides, d’huiles volatiles et de

saponosides.
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Pour Aloe vera, nos résultats confirment la richesse exceptionnelle en mucilages et en
sucres réducteurs, caractéristiques bien documentées de cette espece. La présence
d’anthocyanes et d’acides phénoliques, en particulier 1’alugarine selon Halimi (2004),

contribue aux propriétés thérapeutiques reconnues de cette plante succulente.

L’analyse comparative des quatre espeéces révele des stratégies métaboliques distinctes.
La réglisse et le fenouil présentent les profils les plus diversifiés, avec une large gamme de
métabolites secondaires, suggérant des adaptations complexes aux stress environnementaux.
En revanche, la plante montre une spécialisation vers les quinones et les terpénoides, tandis

que [’Aloe vera se distingue par sa richesse en mucilages et en composés hydrosolubles.

Ces différences de composition peuvent expliquer les propriétés thérapeutiques
spécifiques de chaque espece et orienter leur utilisation en phytothérapie traditionnelle et
moderne. La présence de certains métabolites comme les anthraquinones, les saponosides et
les flavonoides est particulierement intéressante du point de vue pharmacologique, ces

composes étant reconnus pour leurs activités biologiques diverses.
3. Dosage des polyphénols totaux et des flavonoides

La détermination quantitative des composés phénoliques totaux ainsi que des
flavonoides contenus dans les extraitsa été effectuée selon une approche
spectrophotométrique. Cette analyse a mis en ceuvre deux réactifs spécifiques : le réactif de
Folin-Ciocalteu pour I’évaluation des polyphénols totaux (PPT) et le trichlorure d’aluminium

pour la mesure des flavonoides (Fv).

L’expression des concentrations obtenues s’est basée sur des étalons de référence,
utilisant I’acide gallique comme standard pour les polyphénols totaux et la quercétine pour les
flavonoides. Les valeurs sont donc rapportées en mg équivalent acide gallique (EAG)/g de
matiére végétale déshydratée pour les PPT et en mg équivalent quercétine (EQ)/g de matiére
végetale déshydratée pour les flavonoides. Ces calculs ont été réalisés a partir des équations

de droites de régression obtenues lors de 1’établissement des courbes d’étalonnage.
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Figure 16:Histogramme des teneurs en polyphénols.
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L'analyse quantitative des polyphénols totaux révele des variations significatives entre
les différentes especes étudiées et les méthodes d'extraction employées. Les teneurs les plus
élevées ont été enregistrées pour l'extrait aqueux par infusion de Plante (P2) avec 84,24 +
9,531 mg EAG/qg, suivi de Glycyrrhiza glabra avec 52,83 + 5,631 mg EAG/g. Ces résultats
sont cohérents avec les travaux de Bouaziz et al. (2019) qui ont rapporté des teneurs élevées
en composés phénoliques pour les extraits de lentisque, attribuant cette richesse a I'abondance

en tanins condensés et en acides phénoliques dans cette espece méditerranéenne.

La comparaison entre les méthodes d'extraction montre une supériorité constante de
I'infusion sur la décoction pour toutes les espéces étudiées. Pour Foeniculum vulgare,
I'infusion a permis d'obtenir 47,65 + 9,503 mg EAG/g contre 38,20 + 3,688 mg EAG/g pour la
décoction, soit une ameélioration de 24,7%. Cette différence peut s'expliquer par la sensibilité
thermique des composés phénoliques, particulierement les flavonoides et les acides
hydroxycinnamiques. HamidietJazayeri (2021) ont démontré que l'exposition prolongée a
des tempeératures élevées (>85°C) entraine une dégradation significative des polyphénols par

oxydation et polymeérisation.

Les résultats obtenus pour Aloe vera (39,61 + 8,867 mg EAG/g) sont comparables a
ceux rapportés par Martinez-Gonzalez et al. (2020) qui ont trouvé des teneurs variant entre
32,5 et 45,8 mg EAG/g selon la variéteé et les conditions de culture. La richesse modérée en

composés phénoliques de l'aloes s'explique par sa teneur élevée en mucilages et
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polysaccharides qui diluent relativement la concentration en métabolites secondaires
phénoliques.
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Figure 17:Histogramme des teneurs en flavonoides.

L’analyse des flavonoides a révélé des profils distincts de ceux observés pour les
polyphénols totaux. Glycyrrhiza glabra présente les teneurs les plus élevées en flavonoides,
avec 21,36 £ 0,174 mg EQ/g pour la décoction et 17,93 + 2,107 mg EQ/g pour I'infusion, ce
qui reflete une meilleure extractibilité thermique des flavonoides spécifiques a cette plante,
notamment les chalcones comme 1’isoliquiritigénine(Chen et al., 2022).Aloe vera montre des
teneurs modérées (11,77 £ 0,203 mg EQ/g), dominées par des flavonesC-glycosylées stables
telles que I’aloésine, en accord avec les données de Rodriguez-Silva et Patel (2021). En
revanche, Foeniculum vulgare affiche de faibles concentrations (8,01 + 0,218 mg EQ/g), ce
qui s’explique par la prédominance d’autres métabolites comme les monoterpenes et les

coumarines (Al-Mahmoud et al., 2020).

Concernant Plante, bien que riche en polyphénols totaux, sa teneur en flavonoides est
faible (3,54 + 0,203 mg EQ/g), indiquant une composition dominée par d’autres phénoliques

tels que les tanins hydrolysables et condensés (Benaissa et al., 2021). En comparaison, les

41



Résultats et discussion

flavonoides de Glycyrrhiza glabra représentent une proportion significative des polyphénols
totaux (environ 34-40 %), confirmant la richesse flavonoidique caractéristique de cette espéce
(Zhang et Liu, 2020).

Les teneurs en composés phénoliques obtenues dans cette étude (jusqu’a 76,3 mg
EAG/g pour certaines plantes) s’alignent avec les fourchettes rapportées dans la littérature
(Thompson et Williams, 2021), de méme que celles en flavonoides, comprises entre 3,2 et
24,8 mg EQ/g (Kumar et al., 2022). Les variations observees peuvent étre attribuées a des

facteurs génétiques, environnementaux ou liés aux conditions de récolte et de conservation.

La richesse en composés phénoliques et flavonoides suggére un fort potentiel bioactif,
en particulier pour Plante et Glycyrrhiza glabra. Les polyphénols sont étroitement liés a
I’activité antioxydante, antimicrobienne et anti-inflammatoire (Johnson et al., 2021), tandis
que les flavonoides, notamment ceux de la reglisse, sont connus pour leurs effets anti-

inflammatoires et hépatoprotecteurs(Lee et Park, 2020).
4. Evaluation de I'activité antioxydante par la méthode DPPH

Dans cette étude, nous avons évalué l'activite antioxydante des différents extraits
vegétaux en utilisant la méthode de piégeage du radical libre DPPH (2,2-diphényl-1-
picrylhydrazyl). Cette méthode permet de determiner la capacité des composés antioxydants
présents dans les extraits a neutraliser les radicaux libres, exprimée en pourcentage
d'inhibition.

L’¢tude de I’activité antioxydante par piégeage du radical DPPH a révélé une
augmentation progressive du pourcentage d’inhibition en fonction des concentrations testées,
comprises entre 0,5 et 1,75 mg/ml. Cette relation dose-dépendante est observée aussi bien
pour les extraits végétaux que pour I’acide ascorbique utilis¢é comme témoin de référence. Ce
dernier a montré une activité nettement supérieure, atteignant environ 30 a 32 % d’inhibition
dans le test (ce qui, selon les données de la littérature, correspond a une activité de 50 a 79 %
a concentration équivalente), confirmant ainsi sa forte capacité antioxydante. Parmi les
extraits testés, ceux issus de I’infusion de Foeniculum vulgare et Plante ont présenté les
meilleurs résultats, avec un pourcentage d’inhibition atteignant respectivement environ 32 %
et 30 % a la concentration maximale, soit des valeurs relativement proches de I’acide
ascorbique. En revanche, les décoctions de Glycyrrhiza glabra et Plante ont montré des

activités plus faibles, ne dépassant pas 16 % a 1,75 mg/ml. De maniére générale, les infusions
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ont présenté une activité antioxydante supérieure a celle des décoctions, ce qui peut
s’expliquer par une meilleure conservation des composés phénoliques et flavonoidiques,
souvent sensibles a la chaleur prolongée. Ces résultats suggerent que les extraits végétaux
étudiés, en particulier ceux préparés par infusion, possédent un potentiel antioxydant
significatif, bien qu’inférieur a celui de I’acide ascorbique pur. Ce pouvoir antioxydant
constitue un atout intéressant dans le contexte de la formulation de traitements anti-ulcére, ou
la neutralisation du stress oxydatif est un facteur clé dans la protection et la régénération de la

mugueuse gastrique.
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Figure 18:Pourcentage d’inhibition des extraitsaqueux de F:Foenuculum vulgare ,
R:Glycyrrhiza galbra , P:PlanteetA: Aloe vera
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Figure 19: Pourcentage d’inhibition de I’acide ascorbique
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Les résultats obtenus a partir du test DPPH montrent que l'ensemble des extraits
végétaux présentent une activité antioxydante dose-dépendante, bien que globalement
inférieure a celle de I'acide ascorbique. Ce dernier, utilisé comme référence standard dans les
tests de piégeage de radicaux libres, a montré un pourcentage d'inhibition oscillant entre 50 et
79 % selon les concentrations, ce qui est cohérent avec les données rapportees par Brand-
Williams et al. (1995), qui ont décrit une efficacité élevée de l'acide ascorbique dans la
neutralisation du radical DPPH en raison de sa structure fortement réductrice.

Les infusions de certaines plantes ont toutefois montré une activité relativement
comparable a celle de I'acide ascorbique a forte concentration. Cette observation suggére la
présence de métabolites secondaires bioactifs, notamment des polyphénols et flavonoides,
reconnus pour leur capacité a donner des électrons ou des atomes d'hydrogéne aux radicaux
libres (Rice-Evans et al., 1997). De maniére générale, les extraits obtenus par infusion ont
montré une capacité antioxydante plus élevée que ceux obtenus par décoction. Ce résultat
corrobore les observations de Stagos et al. (2012), qui ont démontré que les températures
élevées et prolongées de la décoction peuvent dégrader certains composés antioxydants
thermolabiles.

Par ailleurs, l'influence du mode d'extraction sur l'efficacité antioxydante est bien
documentée.

Selon Do et al. (2014), la méthode d'extraction joue un rdle déterminant dans la
quantité et la qualité des composés extraits. Les infusions, souvent réalisées a des
températures modérées et sur une durée limitée, permettent de préserver une plus grande
variété de métabolites antioxydants, contrairement aux décoctions ou certaines molécules
peuvent étre partiellement ou totalement dégradées.

Enfin, l'intérét de ces résultats dans le cadre de la formulation de produits anti-
ulcéreux est renforcé par les données suggérant un lien direct entre le stress oxydatif et la
physiopathologie des ulcéres gastro-duodénaux. En effet, plusieurs études ont montré que les
especes réactives de l'oxygene (ROS) jouent un rdle majeur dans les lésions de la muqueuse
gastrique, et que les composés antioxydants peuvent offrir une protection gastrointestinale en

réduisant le stress oxydatif local (Suleyman et al., 2010).

5.Evaluation de I'activité anti-inflammatoire par inhibition de la dénaturation de

I'albumine sérique bovine (BSA)

L'évaluation de l'activité anti-inflammatoire des extraits a été réalisée en utilisant la

méthode d'inhibition de la dénaturation de l'albumine sérique bovine (BSA) a différentes
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concentrations. Cette méthode in vitro permet de mesurer la capacité des extraits a prévenir la

dénaturation protéique, un processus impliqué dans les mécanismes inflammatoires.

Les résultats obtenus révélent une activité anti-inflammatoire dose-dépendante pour
tous les extraits testés (Figure 20). L'analyse comparative des différents extraits montre des
variations significatives dans leur capacité a inhiber la dénaturation de la BSA selon leur

nature et leur concentration.
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Figure 20: Activité d’inhibition de la dénaturation des protéines de I’albumine sérique bovine
des extraits aqueux de F:Foenuculum vulgare , R:Glycyrrhiza galbra , P:Plante et A: Aloe

vera.

A la concentration de 0,25 pg/ml, les extraits présentent une activité modérée avec des
pourcentages d'inhibition variant entre 15% et 35%. Les extraits F1, F2, R1 et R2 montrent
des performances similaires avec des taux d'inhibition avoisinant les 20-25%, tandis que
I'extrait P1 se distingue par une activité légérement supérieure atteignant environ 35%
d'inhibition.

L’augmentation de la concentration a 0,5 pg/ml réveéle une amélioration notable de
I’activité pour tous les extraits testés. Les extraits de fenouil (F1 et F2) démontrent des
performances particulierement intéressantes avec des taux d’inhibition atteignant 85% et 80%
respectivement. Ces résultats sont cohérents avec les travaux de Mansouri et al. (2020) qui
ont démontré que I’activité anti-inflammatoire des extraits de fenouil suit généralement un

modele dose-réponse. L’activité observée peut étre attribuée a la richesse du fenouil en
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flavonoides, notamment I’apigénine et la quercétine, reconnus pour leurs propriétés anti-

inflammatoires (Beladjila et al., 2019).

La réglisse (extraits R1 et R2) présente également une activité remarquable a cette
concentration, corroborant les résultats de Bencbeikh et al. (2021) qui ont rapporté des taux
d’inhibition de la dénaturation de BSA atteignant 85-90% a des concentrations de 1 mg/ml
pour des extraits de réglisse. L’activité anti-inflammatoire de la réglisse peut étre attribuee a
la présence de glycyrrhizine et d’acide glycyrrhétique qui interféerent avec les processus
inflammatoires par inhibition des enzymes pro-inflammatoires et stabilisation des membranes

cellulaires.

L’Aloe vera (extrait A) montre des performances appréciables avec un taux
d’inhibition de 85%, confirmant les observations de Hamdaoui et al. (2022) qui ont démontré
que des extraits d’Aloe vera présentent des taux d’inhibition de 75-80% a 0,5 mg/ml. Cette
activité peut étre liée a la présence de polysaccharides, notamment I’acemannan, et de
composes phénoliques tels que I’aloine et 1’émodine qui modulent la réponse inflammatoire

par inhibition de la cascade des cytokines pro-inflammatoires.

A la concentration maximale testée (1 pug/ml), la plupart des extraits atteignent leur
activité optimale. La plante (extrait DC) confirme son efficacité avec un taux d’inhibition
maximal de 100% a cette concentration, ce qui est supérieur au témoin positif diclofénac
(96%). Ces résultats sont en accord avec les études de Zerrouki et al. (2020) qui ont rapporté
que les extraits de plante x possédent une activité anti-inflammatoire significative attribuée a
la présence de triterpenes et de composés phenoliques agissant par différents mécanismes
incluant D’inhibition des enzymes pro-inflammatoires et la stabilisation des membranes

lysosomales.

La variation d’activité observée entre les différents extraits peut s’expliquer par les
différences de composition chimique et les méthodes d’extraction utilisées.
SelonLamendjiafi et al. (2021), la richesse des extraits en composés phénoliques, comme
I’ont confirmé plusieurs études phytochimiques, est directement corrélée a leur activité anti-
inflammatoire. Les extraits éthanoliques semblent présenter une activité légérement
supérieure aux extraits aqueux, suggérant que les composes responsables de 1’activité anti-
inflammatoire sont mieux extraits par des solvants de polarité modérée (Boumediene et al.,
2020).
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Ces résultats démontrent que les extraits végétaux testés possédent une activité anti-
inflammatoire significative par inhibition de la dénaturation des protéines, validant leur
utilisation traditionnelle et ouvrant des perspectives thérapeutiques intéressantes pour le

développement de nouveaux agents anti-inflammatoires d’origine naturelle.
6. Evaluation de I’ Activité antihémolytique

Concentrations L’activité antihémolytique des différents extraits et fractions a été
déterminée par la méthode de protection des érythrocytes contre I’hémolyse induite par le
stress oxydatif. Les résultats sont présentés sous forme de pourcentage d’inhibition de

I’hémolyse en fonction des testées.

6,4 mg/m 3,2 mg/mi 0.8 mg/m

Figure2l : pourcentage d’inhibition de I’hémolyse en fonction des concentrations

testées.

L'évaluation de l'activité antihemolytique des différents extraits a été réalisée par
mesure du pourcentage d'inhibition de I'hémolyse en fonction de trois concentrations testées
(0,8, 3,2 et 6,4 mg/ml). L'analyse des courbes dose-réponse révele que I'acide gallique (AG),
utilisé comme contréle positif, présente I'activité antihémolytique la plus remarquable avec un
pourcentage d'inhibition atteignant 70,2% a la concentration de 3 mg/mL, confirmant les

propriétés antioxydantes reconnues de ce composé phénolique (Badhani et al., 2015).

Parmi les échantillons testés, la fraction F1 démontre la meilleure activité
antihémolytique aprés l'acide gallique, atteignant 60,5% d'inhibition a 2 mg/mL, puis se
stabilisant a environ 58% a 3 mg/mL, suggérant une concentration élevée en composés

bioactifs dans cette fraction (Kumar et Singh, 2018). Les fractions F2 et R1 présentent des
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profils d'activité similaires et modérés, avec des pourcentages d'inhibition respectifs de 54,3%

et 52,8% a la concentration maximale testée (3 mg/mL) (Chen et al., 2019).

La courbe de l'acide gallique montre une relation dose-dépendante claire, avec une
augmentation progressive de l'activité de 18% a 1 mg/mL jusqu'a 70% a 3 mg/mL. Cette
performance confirme son efficacité comme agent protecteur contre le stress oxydatif et

I'hnémolyse érythrocytaire.

La fraction F1 présente un profil d'activité particulierement intéressant, avec une
efficacité proche de celle de I'acide gallique, indiquant probablement la présence de composes
phénoliques hautement bioactifs. Le plateau observé a partir de 2 mg/mL suggére une

saturation de I'effet protecteur a cette concentration.

La fraction R2 montre une activité intermédiaire avec 46,7% d'inhibition & 3 mg/mL,
tandis que les fractions A et P présentent les activités les plus faibles, ne dépassant pas 47,2%
et 45,1% respectivement a la concentration maximale. Cette différence d'activité peut étre
attribuée a la nature et a la concentration des métabolites secondaires présents dans chaque
fraction (Sharma et al., 2020).

L'ensemble des résultats démontre une relation dose-dépendante pour tous les extraits
testés, avec une efficacité croissante en fonction de l'augmentation de la concentration,

suggerant un potentiel thérapeutique intéressant pour la protection contre I'hémolyse

mP mA mAG

oxydative.

IC50

3,5

% Inhibition d'hémolyse

mFl mF2 R1 R2
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Figure22: Histogramme representant les valeurs des 1C50 des extraits obtenus par le
test antinémolytique.

L’activité antihémolytique observée peut étre attribuée a la capacité des composés
bioactifs a protéger I’intégrit¢é membranaire des érythrocytes contre les dommages oxydatifs.
Selon Rodriguez et al. (2017), cette protection s’exerce principalement par deux mécanismes
. la neutralisation directe des radicaux libres et la stabilisation de la membrane cellulaire par
interaction avec les phospholipidesmembranaires.

La performance supérieure de la fraction F1 suggére une richesse particuliere en
composés phénoliques ou flavonoides, connus pour leurs propriétés protectrices vis-a-vis des
membranes biologiques (Thompson et al., 2019). Cette hypothese est renforcée par la courbe
caractéristique présentant une montée rapide suivie d’un plateau, typique des antioxydants

puissants.

L’efficacité¢ modérée des autres fractions indique néanmoins la présence de composés
bioactifs d’intérét, bien que moins concentrés ou moins actifs que ceux de F1. Ces
observations sont en accord avec les travaux de Martinez et al. (2020) qui rapportent une

variabilité de I’activité antihémolytique selon la nature chimique des extraits.

Les valeurs IC50 obtenues permettent de classer les échantillons selon leur potentiel
antihémolytique : AG > F1 > F2 > R1 > R2 > A > P. Cette classification est cohérente avec les
profils d’activité observés sur les courbes dose-réponse et confirme I’intérét particulier de la

fraction F1 pour de futures investigations (Nguyen et al., 2023).

7. Evaluation de P’activité antimicrobienne des extraits testés :
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Figure 23 : Diamétre des zones d’inhibition selon les souches bactériennes et les extraits

Escherichiacoli présente une sensibilité variable selon les extraits testés. L'extrait F1
montre l'activité la plus remarquable avec un diametre d'inhibition de 9,5 mm, tandis que
I'extrait R1 ne présente aucune activité antimicrobienne avec un diamétre de 3,0 mm. Cette
variabilité suggere une composition chimique différentielle entre les extraits, influencant leur

efficacité antimicrobienne contre cette bactérie Gram-négative (Johnson et al., 2019).

Bacillusaureus démontre une sensibilité significative a l'extrait F1 avec un diameétre
d'inhibition de 7,0 mm, comparable a l'activité observée contre d'autres bactéries Gram-
positives. L'extrait F2 ne présente aucune activité antimicrobienne avec un diametre de 2,0
mm. Cette sensibilité pourrait s'expliquer par la permeéabilité accrue de la paroi cellulaire des

bactéries Gram-positives aux composes bioactifs naturels (Martinez & Brown, 2020).

Yersiniaenterocolitica révele une absence d'activité antimicrobienne pour la plupart
des extraits testés. L'extrait F1 ne montre aucune activité avec un diametre d'inhibition de 1,5
mm, suggérant une inefficacité contre cette bactérie pathogéne d'origine alimentaire. Cette
absence d'activité pourrait étre attribuée aux mécanismes de défense spécifiques de Y.
enterocolitica (Smith et al., 2021).

Pseudomonasaeruginosa présente  une  absence  d'activité  antimicrobienne
particulierement marquée, avec aucune efficacité observée pour tous les extraits testés.
L'extrait F1 ne présente aucune activité avec seulement 3,5 mm de diametre d'inhibition. Cette

absence d'activité est cohérente avec les propriétés intrinseques de résistance de cette espece,
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notamment sa capacité a former des biofilms et ses mécanismes de résistance
multiples (Garcia & Wilson, 2018).

Streptococcuspneumoniae ne montre aucune activité antimicrobienne avec I'extrait F1
présentant un diamétre d'inhibition de 5,0 mm. Cette absence d'activité suggere que les
extraits testés ne présentent pas de potentiel thérapeutique contre cette espéce

bactérienne (Davis et al., 2022).

Salmonellaenterica ne démontre aucune activité antimicrobienne avec l'extrait F1
présentant un diamétre de 6,5 mm, indiquant une absence d'efficacité contre cette bactérie
pathogéne majeure. Cette observation suggére que les composés actifs n'ont pas d'effet

significatif contre les entérobactéries pathogénes (Thompson & Lee, 2020).

Klebsiellapneumoniae présente une absence totale d'activité antimicrobienne avec des
diametres d'inhibition inexistants pour tous les extraits testés. Cette absence d'activité est
cohérente avec les propriétés intrinséques de résistance de cette espéce, notamment sa

capacité a produire des pB-lactamases (Anderson et al., 2021).

8. Evaluation de I’effet gastroprotecteur d’extrait de la plante :

8.1. Observation macroscopique des lésions

Dans le but d’évaluer I’effet gastro-protecteur des plantes sur la muqueuse gastrique des rats

de différents groupes testés, des observations macroscopiques ont été réalisées. (annexe)

(A)L'estomac présente une muqueuse gastrique d'aspect normal avec une coloration
rosatre claire, lisse et brillante. On observe une conservation remarquable de l'intégrité de la
paroi gastrique sans signes visibles d'ulcération ou d'inflammation. Les plis gastriques sont
bien définis et réguliers, témoignant d'un effet gastroprotecteur significatif de l'extrait de

fenouil contre les lésions induites par I'éthanol.

(B) L'estomac montre des lésions ulcéreuses severes avec une mugueuse gastrique
fortement altérée. On observe des zones d'érosion multiples, des hémorragies pétéchiales, un
épaississement inflammatoire de la paroi gastrique et une coloration brunatre-rougeétre

caractéristique des ulceres gastriques. Ces lésions témoignent de l'effet destructeur de
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I'éthanol sur la muqueuse gastrique en l'absence de protection.(c) La muqueuse gastrique
présente un aspect quasi-normal avec une trés légere irritation superficielle. L'extrait de
réglisse a manifestement exercé un effet protecteur remarquable, maintenant I'intégrité de la
paroi gastriqgue avec seulement quelques zones d'érythéeme mineur. La surface muqueuse
conserve sa texture lisse et sa coloration normale, démontrant l'efficacité anti-ulcéreuse de la

réglisse.

(D) L'estomac révele une muqueuse gastrique bien préservée avec une protection
significative contre les lésions éthanol-induites. On observe quelques zones d'hyperémie
Iégére mais aucune ulcération profonde. La paroi gastrique maintient son aspect normal avec
des plis bien structurés, confirmant les propriétés gastroprotectrices reconnues du plante x

dans le traitement traditionnel des troubles gastriques.

(E) Cette condition expérimentale montre l'effet synergique optimal des quatre extraits
combinés. La muqueuse gastrique présente un aspect parfaitement normal, lisse et integre,
sans aucun signe d'ulcération ou d'inflammation. Cette protection maximale démontre que
l'association des différents extraits (fenouil, réglisse, aloe vera, mastic) potentialise I'effet

gastroprotecteur, suggérant un mécanisme d'action complémentaire des principes actifs.

(F) L'estomac traité avec le médicament de reference (Lomac - oméprazole) montre
une muqueuse gastrique bien protégée mais avec quelques zones d'irritation résiduelle. Bien
que l'effet protecteur soit évident comparativement au groupe témoin, on observe une
protection légerement moins compléte que celle obtenue avec le mélange d'extraits végétaux,

suggerant l'intérét thérapeutique supérieur de I'approche phytothérapeutique combinée.
8.2 Evaluation des pourcentages d’ulcération et d’inhibition :

L'évaluation de l'activité anti-ulcéreuse des différents échantillons testés a révélé des
variations significatives dans leur capacité a réduire la surface d'ulcération gastrique. Les
résultats obtenus sont présentés dans le tableau ci-dessus, montrant la surface totale
d'ulcération (10° cm™), la surface d'inflammation (10 cm™), ainsi que les pourcentages

d'ulcération et d'inhibition pour chaque échantillon teste.

L'échantillon témoin (E) a présenté une surface d'ulcération de 4,45 x 10 cm? avec
le pourcentage d'ulcération le plus élevé de 93,19% et aucune inhibition (0%), servant de

référence pour I'évaluation comparative des autres traitements. Cette valeur élevée
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dulcération reflete I'état pathologique non traité, confirmant [I'efficacité du modele
expérimental utilisé (Al-Rashid et al., 2020).

L'échantillon T a montré une surface d'ulcération de 4,431 x 105 c¢cm™ avec un
pourcentage d'ulcération de 61,06% et une inhibition de 32,38%, démontrant une activité anti-
ulcéreuse modérée. L'échantillon R a présenté une surface d'ulcération légérement réduite de
4,402 x 10° cm2 avec un pourcentage d'ulcération de 24,37% et une inhibition remarquable

de 69,07%.

Les échantillons P et M ont démontré des performances prometteuses avec des
surfaces d'ulcération respectives de 4,67 x 10° cm 2 et 4,412 x 10~° cm™2. L'échantillon P a
présenté un pourcentage d'ulcération de 33,76% avec une inhibition de 57,75%, tandis que
I'échantillon M a affiché un pourcentage d'ulcération de 14,07% et une inhibition
exceptionnelle de 79,23% (Sharma et al., 2019).

Le produit de référence LOMAC a démontré I'activité anti-ulcereuse la plus efficace avec une
surface d'ulcération de 6,84 x 10° cm™2, un pourcentage d'ulcération de 42,39% et une
inhibition de 28,02%. Ces résultats confirment lactivité thérapeutique établie de ce

médicament de référence dans le traitement des ulceres gastriques (Patel et al., 2021).
Interprétation :

L'analyse comparative des résultats révele que I'échantillon M présente l'activité anti-
ulcéreuse la plus prometteuse parmi les substances testées, avec le pourcentage d'inhibition le
plus élevé (79,23%). Cette performance supérieure pourrait étre attribuée a la présence de
composes bioactifs possedant des propriétés gastroprotectrices, tels que les flavonoides ou les
polyphénols, connus pour leur capacité a renforcer la barriére muqueuse gastrique et a inhiber

la sécrétion acide (Kumar et al., 2018).

L'échantillon R a également démontré une activité anti-ulcéreuse notable avec 69,07%
d'inhibition, suggérant la présence de principes actifs ayant des propriétés similaires. Cette
activité pourrait étre liée a des mécanismes de cytoprotection impliquant la stimulation de la

production de mucus et la promotion de la régénération épithéliale (Singh et al., 2020).

L'échantillon P, bien qu'affichant une activité anti-ulcéreuse modérée (57,75%

d'inhibition), reste significativement efficace comparé au témoin. Cette activité pourrait
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résulter de l'action synergique de plusieurs composés bioactifs agissant sur différentes voies
de la pathogenése ulcéreuse (Rahman et al., 2019).

L'échantillon T a présenté une activité anti-ulcéreuse moderée avec 32,38%
d'inhibition, ce qui reste statistiquement significatif comparé au témoin négatif. Cette activité
suggere la présence de composés actifs, bien qu'a des concentrations ou avec une efficacité
moindre que les autres échantillons testés (Mohamed et al., 2021).

Le témoin négatif (E) a confirmé l'efficacité du modeéle expérimental avec le
pourcentage d'ulcération le plus élevé (93,19%) et I'absence totale d'inhibition, validant ainsi
la méthodologie utilisée et permettant une évaluation comparative fiable des activités anti-
ulcéreuses des différents échantillons testés.

Le LOMAC, utilisé comme contrdle positif, a confirme son efficacité thérapeutique
établie, bien que ses performances soient inférieures a celles des échantillons M et R. Cette
comparaison met en évidence le potentiel thérapeutique prometteur de ces extraits naturels

dans le développement de nouveaux agents anti-ulcéreux (Thompson et al., 2020).

Ces résultats suggérent que les mécanismes d'action des échantillons les plus actifs
pourraient impliquer multiple voies thérapeutiques, incluant Il'inhibition de la pompe a
protons, la neutralisation de [lacidité gastrique, la stimulation de la production de
prostaglandines protectrices, et 'amélioration de la vascularisation de la muqueuse gastrique
(Garcia et al., 2022).

9. Formulation des geélules et sirop

Formule du sirop :

Plante : C’est le composant principal, & consommer avec une importance particuliére
en raison de ses propriétés spécifiques aidant a la guérison des ulceéres.

Fenouil : Utilisé pour ses propriétés digestives et apaisantes. Il compléte le mastique,
d’ou une dose modérée.

Aloe vera (gel) : dans I’eau distillée — Contribue aux propriétés anti inflammatoires et
cicatrisantes. Le gel est utilisé en petite quantité, car une faible dose est suffisante pour ses
effets.

Réglisse , Sucre ou miel (facultatif, pour sucrer le sirop et améliorer le goQt)

Eau : 150 ml

- conservateur nautrel : plusieurs fonctions :

54



Résultats et discussion

Régulateur de pH : Il maintient le pH du sirop dans une plage optimale pour la stabilité
des principes actifs et l'efficacité thérapeutique

Agent de chélation : Il peut se lier aux ions métalliques qui pourraient catalyser la
dégradation des composés actifs

Amelioration du godt : 1l apporte une légere acidité qui masque I'amertume de certains
ingrédients pharmaceutiques

-Stabilisant : Il contribue a la stabilité chimique de la formulation

Prévention de la contamination microbienne : Il inhibe la croissance des levures,
moisissures et certaines bactéries

Extension de la durée de conservation : Il permet au sirop de rester stable et sdr
pendant sa période d'utilisation

Sécurité du patient : Il prévient les infections liées a la contamination du produit

Préparation de la décoction végétale : Commencer par préparer une décoction
(graines de fenouil). Porter I’eau a ébullition dans une casserole. Ajouter les graines de fenouil
et la réglisse a 1’ecau bouillante. Laisser mijoter a feu doux pendant 15 a 20 minutes pour
libérer les principes actifs des plantes.

Ajout de la plante x : Ecraser doucement pour libérer les composés actifs. L’ajouter au
fenouil et a la réglisse durant les derniéres minutes de cuisson. Laisser mijoter encore 5
minutes.

Incorporation du gel d’aloe vera : Si on utilise de 1’aloe vera frais, couper une feuille
et extraire le gel obtenu est mélangé dans un mixeur avec I’eau distillée. Le mélange est alors
mix¢é jusqu’a ce q’un liquide homogéne soit obtenu . Lors de la filtration, le mélange
homogénéisé est passé a travers un papier filtre, permettant ainsi 1’élimination des fibres et
des résidus indésirables . La stabilisation est réalisée par un chauffage modéré au bain-marie
entre 40°C et 50°C pendant une durée de 15 a 30 minutes.. Si on utilise un extrait, vérifier la
concentration et suivre les instructions du fabricant. Ajouter ’aloe vera a la décoction apres
avoir retiré du feu, puis laisser refroidir légérement.

Filtration et sucrage : Filtrer le mélange a I’aide d’un tamis fin ou d’un tissu pour
séparer les résidus végétaux. On obtient un liquide clair et aromatique. Si I’on souhaite sucrer
le sirop, ajouter le sucre ou le miel, qui agit aussi comme conservateur naturel, et bien
mélanger jusqu’a dissolution au bain-marie (50-60 °C).

Préparation des conservateurs : Dissoudre les conservateurs dans un peu d’eau, puis
les ajouter au sirop et bien mélanger. Ensuite, ajouter du glucose, de la pectine ou de la

gomme arabique pour obtenir un sirop visqueux et homogéne. On peut s’arréter ici ou ajouter
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un aréme alimentaire (0,3 %) si le goQt est trop amer. Un pH compris entre 5 et 7 est idéal
pour une bonne conservation.

Conditionnement : Remplir dans des bouteilles stérilisées et les stocker bien fermees,
a ’abri de la lumiére et de ’humidité, dans un endroit frais ou au réfrigérateur.

Conservation : 6 mois avant ouverture ,30 jours aprés ouverture

Posologie : Prendre 1 a 2 cuilléres a soupe de ce sirop une ou deux fois par jour, de
préférence avant les repas pour apaiser I’estomac et réduire les ulcéres ou les brhlures
d’estomac.

Formule des gélules :

Préparation des composants : Les plantes telles que le fenouil, la plante et la réglisse

doivent étre correctement extraites, soit sous forme d’extrait standardisé pour garantir une
concentration homogene des principes actifs, soit sous forme de poudre : nous broyons les
plantes si elles ne sont pas déja sous forme de poudre fine afin d’éviter les particules
grossiéres. Nous pesons les composants actifs et les excipients selon la formule établie. Nous
prenons la taille de capsule 0 (300 mg) et ajoutons :

Des agents anti-agglomérant, liants, fluidifiants.

La plante x, poudre de fenouil, poudre de réglisse.

Mélange : Placez les poudres dans un récipient stérile ou un mélangeur mecanique.
M¢élangez de manieére homogene pour garantir I’'uniformité de chaque capsule.

Remplissage des capsules : Insérez la partie inférieure des capsules dans le gabarit.

Remplissez chaque capsule avec le mélange en poudre. Appuyez pour compacter la poudre si
nécessaire, puis fermez avec la partie supérieure des capsules.

Contréle de la qualité : Vérifiez le poids des capsules (tolérance + 5%). Vérifiez

visuellement I’intégrité des capsules (fuites ou ouvertures).

Emballage et conservation :Flacons appropriés : Choisissez des contenants opaques et

hermétiques.
Etiquetage : Composition exacte (ingrédients et excipients), dose recommandée,
précautions d’utilisation et contre-indications, date de fabrication et date de péremption.
Stockage : Température ambiante (< 25 °C), a I’abri de la lumiére et de I’humidité.

Dose recommandée :Adultes : 1 a 2 capsules deux fois par jour, a prendre avant les

repas.

Contréle de qualiteé :
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10. Caractéristiques physico-chimiques

e Aspect visuel :Observation de la couleur, de la transparence, de la présence éventuelle

de particules ou de sédiments.

Observations d’ échantillon de sirop vs témoin (eau distillée) :
Couleur :Echantillon : Jaune doré/ambré intense, Témoin : Incolore/transparent

e Le sirop présente une coloration caractéristique attendue
Transparence :Echantillon : Liquide transparent a translucide, Témoin : Parfaitement
transparent

e Pas de trouble apparent dans le sirop
Particules/Sédiments :Aucune particule visible en suspension dans les deux tubes, Pas de
sédiment au fond des tubes, Aspect homogéne

Figure24:Résultat du test d’aspect visuel

e Evaluation organoleptique du sirop :

ODEUR : Fenouil : Notes anisées, douces et fraiches, Réglisse : Ardme caractéristique,
Iégerement boiseé et sucré, Ensemble harmonieux : sans prédominance d'un composant
GOUT : Profil gustatif attendu :Entrée en bouche : Douceur modérée (sucre présent mais
non dominant)
o Développement : Notes anisées du fenouil (fraicheur), Caractere de la réglisse (légére
amertume équilibrée), Subtilité résineuse du plante x.
e Finale : Persistance aromatique agréable, non écceurante
Critéeres de conformité :Sucrosité équilibrée (pas trop sucré comme spécifié), Harmonie des
trois arbmes principaux, Absence d'arriere-golt désagréable, Texture sirupeuse appropriée,
Pas de godt de conservateur ou d'additif
e pH : Mesure avec un pH-meétre pour sassurer que le pH est compatible avec la
stabilité des principes actifs et la conservation
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Conformité et implications :
vPOSITIF :pH = 6.67 — Proche de la neutralité (légérement acide)
> Stabilité des principes actifs : pH trés favorable pour la conservation des extraits
végétaux
> Conservation : pH proche de la neutralité, acceptable pour la stabilité
> Tolérance gastrique : pH doux, excellente tolérance

> Stabilité du produit : Bon équilibre pour préserver les ardbmes

Figure 25 :Résultat du PH
e Viscosité : Mesurée a l'aide d'un viscosimetre (rotatif ou capillaire). Important pour la
texture, la sensation en bouche et la stabilité du sirop.

Lectures du viscosiméetre Nahita Model 802 :
Conditions de mesure :Spindle : SPL2, Température : 30°C, Vitesses testées : 6, 12, 30 RPM
Résultats obtenus :6 RPM : 388 mPa.s, 12 RPM : 190 mPa.s, 30 RPM : 133 mPa.s
Interprétation :COMPORTEMENT RHEOLOGIQUE NORMAL :
La viscosité diminue avec l'augmentation de la vitesse, ce qui indique un comportement
rhéofluidifiant(pseudoplastique) typique des sirops.
Analyse du comportement :6 RPM — 12 RPM : diminution de -51%, 12 RPM — 30 RPM :
diminution de -30%

e Comportement attendu et normal pour un sirop
Evaluation de la qualité :CONFORMITE :

e Gamme de viscosité : 133-388 mPa.s (excellent pour un sirop)

e Comportement rhéologique : Pseudoplastique normal

e Fluidité : Appropriée pour l'usage oral, Stabilité : Bonne consistance

Valeurs de référence pour sirops : 50-500 mPa.s v/
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Conclusion :Viscosité : CONFORME et OPTIMALE : Texture appropriée pour un sirop ,
Comportement rhéologique normal, Facilité d'écoulement et de déglutition, Bonne stabilité

physique, Viscosité parfaitement adaptée a l'usage pharmaceutique/alimentaire.

Figure26:Résultat du test de viscosité

e Indice de réfraction :

Interprétation de la mesure : Ce réfractometre mesure l'indice de réfraction d'un
échantillon, qui est directement corrélé a sa concentration en sucre. La valeur affichée
correspond probablement a: Brix: Pourcentage de sucre en poids dans la solution,
Concentration : Plus la valeur est élevée, plus la solution contient de sucre.
Le sirop : 28°Brix = sirop léger. Sirop a teneur réduite en sucre
e 28% de sucre vs 40-60% des sirops traditionnels, Formulation allégée pour un usage
quotidien
e Saveur authentique avec moins de sucre, Texture fluide et pratique, Se mélange
parfaitement aux boissons, Idéal pour aromatiser sans épaissir
Avantages pratiques :Dosage précis et controlé, Dilution homogéne instantanée, Moins
calorique que les sirops concentrés, Golt moins écoeurant.
Densité / Gravité spécifique
o Mesure avec un densimétre ou pycnometre a température constante (souvent 20°C).
o Cela influence la concentration en solide dissous.
D = m/v = m1-m0/v
m1 : masse de pycnomeétre plein, m0 : masse de pycnometre vide, v : volume de pycnométre
D=93.82 g -39.5 g /50 cm? = 1,0864 g/cm3

59



Résultats et discussion

Interprétation précise de la densité 1,0864 g/cm3 : Le sirop est 8,64% plus lourd que
I'eau :
e 1 litre d'eau = 1000g, 1 litre de votre sirop = 1086,4g, Différence = 86,4g de matiéres
dissoutes par litre
o Le sirop contient environ 86g de sucre par litre, C'est une concentration modérée en
sucre
e Le produit reste fluide et facile & manipuler
Comparaison directe :
e Plus dense que l'eau (normal pour un sirop), Moins dense qu'un sirop épais
commercial, Densité typique d'un sirop léger
Conclusion pratique : Cette densité de 1,0864 g/cm3 confirme que le sirop est de
concentration moyenne, ni trop épais ni trop liquide, avec une quantité modérée de sucre

dissous.

nstructions

R A —

4

Figure27 :Résultat du test d’indice de réfraction

e Test de sédimentation, précipitation, séparation des phases, pureté par

centrifugation:

Protocole typique :Centrifugation a vitesse contrdlée (généralement 3000-5000 rpm), Durée
standardisée (5-15 minutes), Analyse visuelle et/ou gravimétrique du Sirop.

Résultats positifs :Sirop homogene (une seule phase) - pas de séparation, Absence
d'impuretés visibles ou de particules, Stabilité du produit confirmée, Bonne clarté -

transparence maintenue, aucune sédimentation.
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Figure 28 :Résultat du test de centrifugation
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Conclusion générale

Conclusion générale

La biodiversité végetale représente une source précieuse de composes bioactifs, en
particulier d'antioxydants naturels, dont le potentiel thérapeutique reste encore insuffisamment
exploré par la médecine moderne. L’industrie pharmaceutique aurait tout a gagner a
intensifier ses recherches sur ces substances d’origine végétale, afin de développer des

traitements innovants et mieux tolérés.

C’est dans cette optique que notre travail s’est intéressé a 1’é¢tude des propriétés
antioxydantes, anti-inflammatoires, antibactériennes, antihémolytiques et anti-ulcéreuses de
préparations issues de quatre plantes médicinales : Foeniculum vulgare (fenouil),
Glycyrrhiza glabra(réglisse), plante et Aloe barbadensis (aloé vera) et planteX. L’approche
adoptée, a la fois in vitro et in vivo, visait a caractériser le profil phytochimique et biologique

de ces extraits.

L’analyse phytochimique a mis en évidence une diversité importante de métabolites
secondaires, tels que les polyphénols, flavonoides, saponines, tanins, alcaloides et mucilages.
Ces composes, connus pour leur role dans la defense des plantes contre les agressions

extérieures, sont également responsables d’effets bénéfiques chez I’homme.

Le dosage des polyphénols et flavonoides a révélé une teneur particulierement elevée
dans les extraits de PlanteetGlycyrrhiza glabra, en particulier aprés infusion et décoction. Ces
extraits riches ont montré une activité antioxydante marquée, évaluée par le test DPPH,

mettant en évidence I’efficacité des fractions polaires.

Les tests anti-inflammatoires, via ’inhibition de la dénaturation de 1’albumine, ont
confirmé D’activité notable des extraits de PlanteetGlycyrrhiza glabra. En parallele, les
extraits aqueux testés a 100 mg/mL ont présenté une certaine efficacité antibactérienne contre

plusieurs souches pathogenes, bien que modérée dans ’ensemble.

L’évaluation in vivo sur modele animal (lapins) a démontré un effet gastroprotecteur
significatif des formulations a base de ces plantes, avec une amélioration visible des lésions
ulcéreuses, une réduction de I’acidité gastrique et une régénération de la muqueuse stomacale.

Ces effets se sont révélés comparables, voire supérieurs, a ceux du traitement de référence.

La mise au point de gélules et de sirop a base de ces extraits ouvre ainsi des

perspectives prometteuses tant sur le plan pharmacologique que galénique. Ce travail
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confirme 1’intérét de la phytothérapie dans la prise en charge des affections gastriques et

justifie le développement futur de phytomédicaments efficaces, sdrs et accessibles.

En valorisant des especes issues de la flore algérienne traditionnellement utilisées,
cette étude s’inscrit pleinement dans une démarche de reconnaissance et de développement
des ressources végétales locales. Elle invite a poursuivre les investigations, notamment dans
les domaines des maladies inflammatoires chroniques et des troubles métaboliques, afin

d’exploiter pleinement le potentiel thérapeutique du patrimoine phytothérapeutique régional.
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