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Résume
Depuis toujours les algues sont connues comme une source potentiellement riche en

protéines, lipides ainsi qu’en polysaccharides. La présente etude vise & évaluer 1’effet anti-
inflammatoire du polysaccharide d’algue verte Ulva Lactuca de la c6te algérienne, sur des
rats Wistar ou I’inflammation est provoquées par la carragenine (test de 1’cedéme plantaire).
On a évalué I’effet recherché en testant d’un c6té ’activité antioxydante in vivo par dosage
des biomarqueurs de stress oxydant : la myélopéroxydase MPO la molonydialdéhyde MDA la
catalase CAT et le glutathion réduit GSH ou on a observé une baisse des deux premiers
paramétres et une hausse des deux autres expliquant ainsi le potentiel antioxydant. De 1’autre
cbté le pouvoir protecteur et 1’activité anti-hémolytique vis a vis des globules rouges. Les
résultats obtenus montrent que 1’extrait du polysaccharide algal possede une activité anti-
inflammatoire remarquable, méme si elle reste moins importante par rapport a 1’anti-
inflammatoire de référence le diclofénac. Cette étude soutient l'utilisation traditionnelle de ces

algues pour traiter certains désordres liés a I’inflammation et au stress oxydant.

Mots clés : U. lactuca , Algue verte , Polysaccharides , Anti-inflammatoire , Antioxydant .

Abstract

Algae have always been known as a potentially rich source of proteins, lipids and
polysaccharides. The present study aims to evaluate the anti-inflammatory effect of the green
algae Ulva Lactuca polysaccharide from the Algerian coast, on Wistar rats where the
inflammation is caused by carrageenan (plantar edema test). We evaluated the desired effect
by testing on the one hand the antioxidant activity in vivo by assaying oxidative stress
biomarkers: myeloperoxidase MPO molonydialdenyde MDA catalase CAT and reduced
glutathione GSH or a decrease in the first two was observed. parameters and an increase in the
other two thus explaining the antioxidant potential. On the other hand, the protective power
and anti-hemolytic activity against red blood cells. The results obtained show that the extract
of the algal polysaccharide has significant anti-inflammation activity compared to the anti-
inflammatory drug diclofenac. This study supports the traditional use of these algae to treat

certain disorders related to inflammation and oxidative stress.

Key words: U. lactuca , green algae , polysaccharide , Anti-inflammatory , Antioxidant.
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Introduction

La grande diversité de la flore marine et la richesse spécifique font des cotes, et des
lagunes algériennes, facade maritime de 1200 km (Setti 2008), est un véritable réservoir
d’espéces végétales et animales dont le potentiel et 1’intérét économique sont considérables.

Parmi ses organismes marins, il y’a les algues, dont la consommation semble prendre
de plus en plus de popularité dans les pays occidentaux et nord africains, en raison a la fois a
l'afflux de la cuisine asiatique, mais aussi a leurs bienfaits théoriques, L ’algue est aussi servie
comme médicament a 1’état brut pour le traitement de nombreuses maladies telles que la
carence en iode, le traitement de divers troubles intestinaux, et comme une source de
vitamines. (Trease 1996)

Des travaux antérieurs montrent que les algues ont un potentielle antioxydants
antibactériens, antifongiques, (Al-Enazi et al., 2017) anti cancéreux (celenk et al., 2016), et
anti hypertensive (Ben Abdallah et al., 2017). La potentialité de ces activités se differe entre
classes ainsi qu’entre espéces de la méme classe (Ismail, 2016), les conditions climatiques et
saisonnieres (Mannino et al., 2014).

Dans ce contexte, 1’objectif de notre étude était d’évaluer le potentiel Anti-
inflammatoire de I’extrait brut de polysaccharides (PLS) d’une algue verte : Ulva lactuca, et
ce, par deux approches différentes, la premiere étant in vitro, avec différents tests de
stabilisation protéique et membranaire , la deuxieme, Comporte une série de tests et de
dosages dans le but d’évaluer le potentiel anti-inflammatoire de notre extrait sur des
échantillons de la voute plantaire issus des différents groupes de rats ayant fait I’objet du test
de I’cedéme plantaire in vivo (C.A. Winter,et al .1962) , avec notamment le dosage de
guelques paramétres de stress (la catalase et le Glutathion réduit) et le niveau de peroxydation
lipidique (MDA).



Partie |I. Matériels

Avant de commencer, nous tenons a préciser que les échantillons qui ont servi a la
réalisation de ce travail, a savoir I’extrait de polysaccharides, les fragments de la voute
plantaire des rats, ainsi que certaines données liées a I’expérimentation comme le dosage de la
myéloperoxydase, nous ont été grassement fournis par le laboratoire LBE de 1’université des

fréeres Mentouri.

I.1. Matériel végeétal

I.1.1. Préparation du materiel végétal

a- Description

L’algues verte Ulva lactuca est considérée comme substance bioactive largement
utilisé dans les industries alimentaires et pharmaceutiques, les polysaccharides de U. lactuca
sont des composés largement étudiés pour leur structures et fonctions. Des études récentes ont
démontré qu’ils ont une activité d’inhibition de la génération de thrombine et des activités

anti-nociceptives, anti-inflammatoires, anti-oxydantes et anti-apoptotiques. (Zhao2018)

Ulva lactuca, appelée aussi laitue de mer, se distingue par
un thalle trées mince en forme de feuille présentant un crampon
par lequel 1’algue se fixe a son support (figure 1). De couleur vert
émeraude et translucide qui peut virer a la transparence en cas de
stress. (Botany 2001)

Leur taille est variable, en moyenne de 30 a 40 cm et peut

méme atteindre 1 métre si elles se trouvent dans des zones

eutrophisées. (Botany 2001) doris.flessmfr © Frank LOVISOLO

Figure 1 : algue verte (Ulva lactuca)



b- Classification

Tableau 1 : Position systémique d’ulva lactuca (Botany 2001).

Regne Plantae
Embranchement Chlorophyta
Classe Ulvophyceae
Ordre Ulvales
Famille Ulvaceae
Genre Ulva

Espece Lactuca

c- Habitat et Distribution

Ulva lactuca est généralement fixée sur des roches dans des zones intertidale et
sublittoral. Elle est retrouvée également en abondance dans les zones abritées et peu
profondes, des endroits bien illuminés tels que les lagunes saumatres et les ports. Elle se
développe aussi dans les zones enrichies en eau douce et de ruissellement riches en éléments
nutritifs méme polluées. En effet, c’est une algue trés résistante a 1’eutrophisation (Botany
2001 ; Lami R. 2008). Sa distribution est commune et elle est largement présente dans le
monde. Au niveau de la mer Méditerranée U. lactuca est la plus répandue des espéces du
genre Ulva. (Mediterraneo AM. 2015)

d- Utilisation

Les domaines d’utilisation des macroalgues sont divers et variés : Dans le cas de
I’agrofourniture, les ulvales sont considérées comme produits phytosanitaires, engrais ou
aliments pour bétails. Six algues alimentaires sont largement consommées la laitue de mer
(Ulva sp.) en fais partie (CEVA, 2014). En plus de son réle en pisciculture (Diler 1. 2007),
épuration des eaux et dépollution de l'air (Robic, 2008). L’utilisation la plus ancienne est sans

doute I’utilisation alimentaire (Nahas et al., 2007).
e- Récolte de Ulva lactuca

Les échantillons d’Ulva lactuca ont été récoltés a la fin du mois d’Avril 2019. Ils sont

ensuite lavés puis séché a lair libre et a I’ombre. Les algues collectées devenues seches, ont
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été conservées dans de la glace et lavées doucement quelques fois avec de I'eau distillée pour
éliminer les débris indésirables et ensuite séchées une nouvelle fois a I'air. Elles ont ensuite
été broyées en poudre et conserveées dans des bocaux en verre recouverts de papier

d'aluminium.

1.1.2. Extraction des polysaccharides

La technique utilisée pour D’extraction des polysaccharides est la « Hot
extraction » (L.Rong,2010), décrite ci-dessous

Ont a pris (40 pg) de la poudre de Ulva lactuca et ensuite celle-ci a été ajoutée a 1,6 L
d'eau. Le mélange a été agité vigoureusement dans un bain d'eau (80°C) pendant 8 h, suivi
d'une centrifugation (4300 rpm, 20 min).

Le surnageant a été concentré a 1/5 du volume d'origine. Ensuite, cing fois le volume
d'éthanol a 95 % a été ajouté a la solution concentrée. Le mélange d'éthanol a été placé dans
un congélateur pendant une nuit, suivi d'une centrifugation (4300 rpm) pendant 10 min. Le
précipité est lavé a I'acétone, essoré puis séché, la poudre de polysaccharides est alors enfin

récupeérée.

|.2. Réactifs

- L’Acide Thiobarbiturique (TBA), le 1,1,3,3-Tetraetoxypropane (TEP), I’Acide
Thionitrobenzoique (DTNB), le Glutathion réduit (GSH) sont de chez SIGMA ALDERICH
CO., ST Lowis, Mo.

- Le Tris, le KH2Po4 , le K2HPo4 et ’EDTA sont de chez BIOCHEM., CHEMOPHARMA,
Gorgia; USA.

- Carragenine, BIOCHEM., CHEMOPHARMA, Gorgia; USA.

- Le Tricholoroacide Acétique (TCA) est de chez FLUKA CHEMIKa ; Switzerland.

- Le peroxyde d’hydrogene, et le KCI sont de chez PANREAC QUIMICA, SA ;Espana

- Le n-butanol et acheté de PROLAB, MERK EUROLAB.

- la BSA de BIOCHEM., CHEMOPHARMA, Gorgia; USA



1.3. Appareillages
- Centrifugeuse Sigma.
- pH-métre Hanna.

- Spectrophotometre.

- Bain marie.

Figure 2: centrifugeuse Sigma

Figure 3 : Spectrophotométre

Figure 4: bain marie

1.4. Matériel animal

Les rats utilisés dans cette expérimentation sont des rats males adultes de souche

Wistar, pesant entre 150 et 175 g, issus de I’¢élevage au niveau de ’animalerie de 1’Université

des freres Mentouri de Constantine. Les rats sont logés dans des cages ou chaque cage

regroupe 5 rats. Ils ont libre acceés a I’eau et a la nourriture. Les rats sont maintenus a une

température ambiante. Ils ont été traités conformément au principe et directive énoncés dans

le manuel sur le soin et 1’utilisation des animaux d’expérimentation.

1.4.1. Test de I’cedéeme plantaire chez le rat

Un cedéme de la patte a été induit selon la technique de Winter et al, 1962 en injectant

0,1 ml de carragenine a 1 % p/v en suspension dans du PBS dans les tissus sous-plantaires de

la patte arriere gauche de chaque rat. Les rats ont été divisés en 3 groupes ; chaque groupe

composé de 5 animaux.




Groupe | : Controle carragenine.
Groupe 11 : Extrait de polysaccharides algaux (100 mg/kg).
Groupe 111 : Diclofénac sodique (10 mg/kg) comme référence standard.

Les groupes Il (polysaccharides) et 111 (diclofénac) ont regu leurs traitements respectifs
quotidiennement pendant 3 jours, le groupe carragénine ayant regu de ’eau distillé durant
cette période. Le troisiéme jour, 30 min aprés le dernier traitement, 0.1ml de solution de

carragénine fraichement préparée a été injectée.

L'épaisseur de la patte a été mesurée avant l'injection de la carragénine et apres 1, 2,
3.4, 5 heures, a l'aide d'un pied a coulisse. dans les tissus sous-plantaires de la patte arriére
gauche de chaque rats, L'activité anti-inflammatoire a été calculée en pourcentage d'inhibition
de l'eedéme chez les animaux traités avec l'extrait testé par rapport au groupe témoin

carragénine.
Le pourcentage (%) d'inhibition de 1'cedéme est calculé a 1'aide de la formule :
Inhibition (%) = [(To— Ty) / To] X 100

Ou T, est I'épaisseur de la patte des rats ayant recu I'extrait de test au moment correspondant et

To est I'épaisseur de la patte des rats du groupe témoin (carragénine) au méme moment.

1.4.2. sacrifice des animaux, récupération du tissu de voute plantaire et préparation de
sa fraction cytosolique

Apreés la prise de la derniere mesure de 1’épaisseur de la patte, les rats ont été par la
suite sacrifiés par translocation cervicale et le tissu plantaire de la patte a été récupéré.
Ensuite, il a été rincé par 1’eau physiologique 0 .9 %, divisé en deux parties puis conservé a
4°,

Le jour du travail (dosage), 0.2 g de tissu est additionné a 3ml de solution tampon
Tris-EDTA phosphate 0.1 M pH ; 7.4 contenant du KCI 1,15M, le mélange est homogénéisé a

1200 tours/minute par un homogeénéiseur.

L’homogénat est ensuite centrifugé a 1000 tours/minute pendant 15 minutes a 4C. Le
surnageant est récupéré puis centrifugé a 9600 tours /minute pendent 45 minutes a 4C°. La
fraction cytosolique est récupérée et utilisée pour les dosages du taux de molonyldialdéhyde
(MDA), la concentration de glutathion réduit (GSH) et I’activité de la catalase (CAT).

L’autre partie du tissu entier a été utilisée pour le dosage de la myélopéroxydase (MPO).
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Partie Il. Méthodes

I1.1. Evaluation de P’activité protectrice de I’extrait de polysaccharides

Nous avons choisi de réaliser le test d’inhibition de la dénaturation des protéines
(BSA) par la chaleur (72°C) décrit par Kandikattu et al. (2013). Afin d’étudier la capacité de
I’extrait de polysaccharides algaux a prévenir les dénaturations des protéines, qui pourrait

représenter un indice d’un possible effet anti-inflammatoire selon Osman et al., 2016.

Nous avons réalis¢ une gamme de concentrations de 1’extrait de polysaccharides

algaux, allant de 50 a 400 pg/ml.

1ml de chaque dilution est ajouté a 1 ml de la solution BSA a 0.2 % préparée dans du
PBS (a pH 6.4, NaCl 0.9%). Enfin, le mélange est incubé pendant 5min a 72°C.

Ensuite, nous attendons que les tubes refroidissent avant de les passer au vortex, enfin

I’absorbance des mélanges est lue a 660nm.

Nous avons aussi choisi I’aspirine comme anti-inflammatoire de référence, son activité

anti-inflammatoire a été évalué dans les mémes conditions appliquées a notre extrait de PS.

Le pourcentage d’inhibition de la dénaturation thermique a ensuite été calculé en

utilisant 1’équation suivante :
(%) Protection = 100- (Do échantillon/Do du contrdle) X 100

Un contrdle positif (un mélange sans extrait de polysaccharides) a été utilisé pour les calculs.

11.2. Préparation de la suspension érythrocytaire
Le sang prélevé pour la réalisation de nos tests est récupéré dans des tubes héparines a
partir de personnes volontaires saines qui n’ont pas de pathologies particulieres afin d’éviter

toute interférence avec nos résultats.

Le sang est centrifugé a 3000rpm /5min, le culot récupéré et lavé 3 fois avec la
solution PBS iso-saline formée de tampon phosphate de potassium 10mM, pH=7,4 et 154mM
de Na CIl. Chaque lavage consiste en une suspension des cellules dans du PBS Iso salin et une
centrifugation a 3000rpm/5min. Aprés la derniére centrifugation, le culot est suspendu a
nouveau dans une solution du PBS iso-saline, la suspension érythrocytaire est préte (Rani et
al, 2014).



I1.3. Evaluation de DPactivité anti-hémolytigue de DPextrait de

polysaccharides algaux

L’évaluation de I’activité anti-hémolytique d’un extrait est un trés bon indicateur quant
a sa capacité a présenter un effet thérapeutique pour plusieurs maladies hémolytiques,

inflammatoires ou encore dégénératives comme 1’hépatite.

Nous allons donc, inspecter a travers ce test la possible activité anti-hémolytique de
notre extrait de polysaccharides algaux, c'est-a-dire sa capacité a prévenir la destruction des

globules rouges soumises a un stress osmotique.

11.3. 1. Evaluation de la non-toxicité de I’extrait de polysaccharides pour les

globules rouges

Avant de passer a I’évaluation de I’activité anti-hémolytique de notre extrait, nous
devons au préalable nous assurer de son innocuité vis a vis des GR, selon les étapes

suivantes :

Une série de concentrations de I’extrait de polysaccharides a été préparée dans un

tampon phosphate (pH 7.4 ; 0.9% NaCl) a un hématocrite de 2%.

Le mélange a été incubé pendant 10 min a température ambiante, ensuite centrifuge a

2000 rpm a 4°. Puis lire I’absorbance du surnageant a 540 nm.

Le pourcentage de protection a été calculé en utilisant la saponine a 1200 ug/ml, ¢’est

notre hémolytique de référence, provoquant 100% d’hémolyse.

Un tube sans traitement qui représente le témoin négatif a aussi été préparé, afin

d’observer une hémolyse naturelle.

Les pourcentages d’hémolyses de chacune des concentrations utilisées sont calculés

suivant I’équation suivante :

Hémolyse (%) = [DoE- Doc-/ Doc+] X 100
DoE : Densité optique de 1I’échantillon
Doc- : Densité du contrdle négatif

Doc+ : Densité du contrdle positif.



11.3. 2. Evaluation de Dactivité stabilisatrice des membranes des GR par

I’extrait de polysaccharides contre un stress osmotique

Certains parameétres physicochimiques tel que le milieu hypotonique, peuvent
provoquer la rupture de la membrane cytoplasmique des GR et libérent par la méme occasion

leur contenu en hémoglobine.

L’hémoglobine libérée sera dosée a I’aide du spectrophotométre a une longueur

d’onde de 540nm.

1- Nous avons donc commence par préparer une série des concentrations en NaCl de 0.3%,
0.5%, 0.7 % et 0.9 %.

2- Ensuite, nous avons mélangé 1 ml de la suspension érythrocytaire a 2 % a 1 ml de I’une des

concentrations variables en NaCl citées précédemment (préparées dans PBS).

3- Chacune est combinée par la suite a des concentrations variables de 1’extrait (50, 100, 200,
300,400png/ml), cela veut dire que chaque concentration de 1’extrait sera testée avec les quatre

concentrations de NacCl.

11.4. Méthodes de dosage des parametres de ’inflammation et du stress

oxydant

11.4.1. Dosage de la myélopéroxydase (MPO)

La myélopéroxydase (MPO) est une peroxydase héme exprimée principalement dans
les neutrophiles, elle fait partie des médiateurs locaux des lésions tissulaires et de

I'inflammation qui en résulte dans diverses maladies inflammatoires (Aratani, 2018).

L'activite MPO a été mesurée comme indiqué dans la méthode de Bradley et al (1982).
Les échantillons ont été homogenéisés, congeles et decongelés, puis centrifugés a 1500 rpm
pendant 10 min a 4°C. L'activitt MPO a été mesurée a 450 nm en ajoutant 100 ul du
surnageant a 1,9 ml de tampons phosphate 10 mmol/l (pH 6,0) et 1 ml de chlorhydrate
d'odianisidine 1,5 mol/l contenant H202 (0,0005% p/v).



11.4.2. Dosage du malondialdéhyde (MDA) dans une fraction cytosolique
- Principe

Le MDA est un dialdehyde a trois carbones hautement réactifs, produit comme sous-
produit de la peroxydation des acides gras polyinsaturés et du métabolisme de l'acide
arachidonique (Hartman, 1983).

En tant que l'un des produits secondaires les plus connus de la peroxydation lipidique, le
MDA peut étre utilise comme marqueur de lésion de la membrane cellulaire. Des niveaux
accrus de produits de peroxydation lipidique ont été associés aux zones inflammées ainsi qu’a
une variété de maladies chroniques chez les humains et les modéles animaux (Lovric et
al,2008).

Dans notre étude, le taux du MDA du tissu plantaire a été évalué selon la méthode
d’Ohkahawa et al., (1979).

Le dosage repose sur la formation en milieu acide et chaud (100c°), entre le MDA et deux
thiobarbituriques (TBA) d’un pigment coloré absorbant & 530 nm, extractible par les solvants

organiques comme le butanol

- Méthode de dosage

A 0.5ml de la fraction cytosolique 10% (KCI 1,15M) du tissu plantaire nous avons
additionné 0.5 ml d’acide trichloracétique (TCA) 20% et 1 ml d’acide thiobarbiturique (TBA)
0.67%. Le mélange est chauffé a 100c’ pendant 15 minutes, refroidi puis additionné de 4 ml
de n-butanol. Apres centrifugation de 15 minutes a 3000 tours/min, la densité optique est
déterminée sur le surnageant au spectrophotométre a 520 nm. La quantité du MDA dans

I’échantillon est exprimée en nm/gramme de tissu.

Elle est obtenue grace a une courbe standard réalisée avec du 1, 1, 3,3-tetraetoxypropane dans

les mémes conditions.
11.4.3. Dosage du glutathion réduit

Le glutathion, également appelé GSH, est un composant endogene du métabolisme
cellulaire, c’est un tripeptide composé de glycine, de cystéine et d'acide glutamique. Il est
normalement présent dans le foie & une concentration de 10 mmol "I. Elle fait partie intégrante

de la biotransformation des substances xénobiotiques et sert a protéger I'organisme des agents
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réducteurs (Gad, 2014). Le glutathion se trouve dans la cellule sous deux formes : une forme
oxydée « GSSG » et une forme réduite « GSH » représentant plus de 99% de la quantité total
(Lahouel, 2005).

O+ OH

HoN™ ™
N \/”\ N/\]/OH

O

Figure 5 : Formule chimique du Glutathion réduit.
- Principe
Pour le dosage du glutathion, la méthode colorimétrique par le réactif d’Ellman (DTNB)
est la méthode la plus employée (Ellman, 1959). La réaction consiste a couper la molécule
d’acide 5,5’ dithiodis-2-nitrobenzoique (DTNB) par le GSH, ce qui libére I’acide
thionitrobenzoique (TNB) lequel a pH (8-9) alcalin présente une absorbance a 412 mn selon

la réaction suivante :

COOH NO. s
COOH , COOH
P—

O,

z

=

Q

(2]

a—u—t1
o

Figure 6 : Réaction d’Ellman

- Méthode de dosage

A 0.5ml de la fraction cytosolique 10% (KCI 1,15M) du tissu plantaire nous avons
additionné 0.5 ml d’acide trichloracétique (TCA) 10% puis centrifugé a 2000 tours/min
pendant 5 minutes. Ensuite, & 1.7 ml du tampon phosphate 0.1 M, pH : 8 nous avons
additionné 0.2 ml de surnageant et 0.1 ml du réactif d’Ellman 0.1M. La lecture de la densité
optique est effectuée aprés 5 minutes a 412 nm contre un blanc préparé dans les mémes

conditions avec le TCA 10%. Les concentrations du GSH dans 1’échantillon sont exprimées
11



en uM/gramme de tissu. Elle est obtenue gréce a une courbe standard réalisée avec du GSH

dans les mémes conditions.
11.4.4. Dosage de I’activité de la catalase cytosolique

La catalase est une enzyme dismutase, elle contient une fraction heme au site actif et
convertit deux molécules de peroxyde d'hydrogéne en oxygeéne et en eau, elle est impliquée
dans la prévention des dommages cellulaires causés par le stress oxydatif (Kehrer et al,2010).

L’activité de la catalase cytosolique est déterminée selon la méthode d’Aebi, (1984).
qui est basée sur la propriété de la catalase a dégrader le peroxyde d’hydrogéne H,O,. On
effectue une lecture continue du changement d’absorbance a 240nm chaque minute dans un
intervalle de temps de 2 minutes.

- Principe
Le principe repose sur la disparition de I’'H,0, & 25 C° par la présence de la source

enzymatique dans la fraction cytosolique.

- Méthode de dosage

La méthode utilisée est basée sur la propriété de la catalase a dégrader le péroxyde
d’hydrogéne H,O, (Aebi, 1984). On effectue une lecture continue du changement

d’absorbance a 240nm chaque minute dans un intervalle de temps de 2 minutes.

- Calcule

- K : Constant de vitesse de la réaction.
- T : Intervalle de temps.

- Al : Absorbance dans le temps zéro.
- A2 : Absorbance aprés une minute.

L’activité de I’enzyme est calculée selon I’équation suivante :
| K
U/mg=—
g n

N : mg de protéines en mg présentent dans le volume de I’échantillon utilisé.

Ul/mg de Prot : p mole d’H202 consommé/min/mg de protéine
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Partie I11. Etude statistique

L’évaluation statistique est effectuée par le logiciel GraphPadPrism 8. Les valeurs du
groupe témoin et celles des groupes traités par 1’extrait de polysaccharides algaux sont
analysées par one-way analysis of variance (ANOVA) suivi par Student. Les résultats sont

donnés sous forme de moyennes et écart-types pour 5 rats dans chaque groupe.

I11.1.1. Evaluation de I’activité protectrice de I’extrait de polysaccharides

5 | 2 Pol
B Asp

E 4 = o 1: 50 pg/ml
3 2: 100 pg/mil
_g 3: 200 pg/ml
= 3 | 4: 300 pg/ml
= i 5: 400 pg/ml
o
(&)

1 = !

T T T T 1
0] 20 40 60 80 100

Figure 7 : Taux de protection contre la dénaturation thermique du BSA en présence de 1’aspirine et ’extrait de
polysaccharides algaux
Les résultats sont exprimés en moyenne + écart-type, N =5 :
Différence non significative P > 0.05 ; significative *P < 0.05 ; **P < 0.01.

D’aprés I’histogramme ci-dessus, nous remarquons que le taux de protection de
I’extrait de polysaccharides est directement proportionnel a la concentration utilisée, allant de
19.711£1.13% pour la premiere concentration (50pug/ml) jusqu’a plus de 54.976+0.911% pour
la cinquieme (400 pg/ml). Cependant, méme si ces valeurs restent tres intéressantes, elles sont
en dessous de celles enregistrées pour ’aspirine (anti-inflammatoire de référence) qui vont de
38.647+0.827% pour la premicre concentration de 50 pg/ml jusqu’a 84.319+2.711% pour la
cinguieme (400 pg/ml).
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111.1.2. Evaluation de P’innocuité de I’extrait de polysaccharides pour les globules

rouges

Le tableau 2 présente les pourcentages d’hémolyse obtenus aprés 1’incubation des GR
avec I’extrait de polysaccharides algaux, les taux ont été calculés en prenant en considération

un témoin positif (GR avec saponine) et un témoin négatif (hémolyse naturelle).

Tableau 2 : Pourcentage d’hémolyse avec différentes concentrations de I’extrait algal.

Concentration de )
. %Hémolyse
I’extrait (Lg/ml)
50 1.02+0.291%
100 1.66+0.557%
200 2.84+0.411%
300 4.28+0.246%
400 5.91+0.975%

Ont a observé que I’extrait de polysaccharide présente un taux trés faible d’hémolyse
allant de 1.02+0.291% a 5.91+0.975% en comparaison avec les témoins (positif et négatif) qui
reste trés inferieurs et négligeables méme une concentration de 400 pg/ml de I’extrait de
polysaccharides algaux ces résultats restes tres intéressants

I11.1.3. Evaluation de Pactivité stabilisatrice des membranes des GR par P’extrait de

polysaccharides contre un stress osmotique

Un globule rouge placé dans I'eau pure subit une pression osmotique considérable. En
absence de contre-pression appliquée dans le cytoplasme, la solution (hypotonique) diffuse
vers l'intérieur de la cellule (hypertonique) a travers la membrane. L'entrée massive d'eau dans
I'nématie entraine le gonflement puis I'éclatement du globule rouge. Ce test nous permet
d’évaluer la capacité de notre extrait de polysaccharides algaux a donner une stabilité¢ aux
membranes des GR et donc d’éviter leur éclatement par hémolyse. Les résultats obtenus sont

exprimés sur le graphique si dessous :
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Figure 8 : Pourcentage de protection des GR en fonction des concentrations de I’extrait de polysaccharides

algaux contre un stress osmotique.

Nous remarquons que le pourcentage de protection des GR par 1’extrait algal
augmente proportionnellement avec la concentration de ce dernier ainsi que la concentration
de la saline utilisée. L’activité maximale était enregistrée a une concentration de 400 pg/ml
pour donner respectivement 53.821+1.589%, 67.491+0.964%, 71.216+0.588% et

77.746+0.801% avec les concentration de la saline suivantes : 0.3%, 0.5% , 0.7 et 0.9%.
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I11.1.4. Effet de I’extrait de polysaccharides algaux sur I’cedéme plantaire chez les rats

Tableau 3 : I'effet de I'extrait de polysaccharides algaux et du médicament standard (diclofénac) par

rapport au témoin carragénine a différentes heures

Temps (heure) 1 2 3 4 5
Controle 0,000 0,000 0,000 0,000 0,000
(carragenine)
Diclofénac 17,37 48,51 64,46 77,29 81,89
10 mg/Kg +1.035% +1.973% +1.901% +2.331% +2.296%
(')Elxigi';h 10,13 27,34 35,07 48,57 56,68
poly +2.801% +1.673% +2.497% +0.910% +1.114%
100 mg/kg

Dans le modéle d'cedéme de la patte induit par la carraghénane en utilisant un pied a

coulisse. L'extrait de polysaccharides algaux administré a une dose de 100 mg/kg po a

remarquablement empéché 1'eedéme de la patte induit par la carraghénine avec un pourcentage
al, 2 3, 4et5 heures,

respectivement, cependant ces valeurs restent inférieures a celles du diclofénac a la dose de

d'inhibition de 10.13 %, 27,34 %, 35,07 % et 48,57 et 56,68%

10 mg/kg p.o. qui a empéché l'eedéme de la patte induit par la carragénine avec un
pourcentage d'inhibition de 17.37 %, 48.51 %, 64.46 %, 77,29% et 81.89% a1, 2, 3,4 et5

heures, respectivement.
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111.1.5. Effet sur la concentration de la myélopéroxydase

Tableau 4 : I'effet de I'extrait de polysaccharides algaux et du médicament standard (diclofénac) par

rapport au témoin carragénine sur la myéloperoxydase

Les résultats sont exprimés en moyenne + écart-type, n = 5. ns. : Différence non significative P > 0.05 ;
*P <0.05; **P <0.01.

Groupes MPO (nmol/g tissue)
Contrdle (Carragénine) 82,17+6.241
Diclofénac 39.51+4.418*

Carragenine+ Extrait
56,762+6,742*
algal

Les niveaux de MPO ont été testés apres 5 heures de la provocation de I’cedéme
plantaire par la carragénine. L'effet de 1’extrait de polysaccharides algaux sur le niveaux de
MPO est resumeé dans le tableau 4. L'injection de carragénane dans la patte arriére du rat a
induit une augmentation marquée (82,17+6.241 nmol/mg de tissu), le traitement avec I’extrait
de polysaccharides algaux a la dose de 100 mg/kg a significativement diminué (p<0,05) le
taux de la MPO a 56,762+6,742 nmol/mg de tissu. Le diclofénac-sodium a la dose de 10
mg/kg était le meilleur des traitements médicamenteux en termes de diminution du taux de
MPO de fagon significative (39.51+13.418) (p<0,05).

I11.1.6. Evaluation de I’effet de I’extrait de polysaccharides algaux sur les parametres du

stress oxydant
111.1.6.1. Effet sur la concentration du malondialdéhyde (MDA)

Pour cette etude, la concentration en MDA a été déterminée sur la fraction cytosolique
du tissu de la patte. Nous avons constaté que chez les rats qui ont re¢u uniquement 1’injection
plantaire de la carragénine, une augmentation significative (P < 0.05) du taux du MDA au
niveau du tissu plantaire(131.2+5.537nmol/g tissu) par rapport au groupe diclofénac qui a
signification diminué la peroxydation lipidique (56.20+3.355 nmol/g tissu). Par contre le

traitement par 1’extrait de polysaccharides algaux a significativement baissé le taux du MDA a
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85.76+4.052 nmol/g tissu, mais reste cependant moins importante que chez le groupe

diclofénac..
200

150
T

1001

50+

MDA nmol/g tissue

Figure 9 : effet de I’extrait de polysaccharides algaux sur le taux de MDA plantaire Les résultats
sont exprimés en moyenne + écart-type, n = 5. ns. : Différence non significative P > 0.05 ; *P <
0.05; **P <0.01.

111.1.6.2. Variation du taux plantaire en glutathion réduit (GSH)

Les résultats de I’étude de I’influence d’un traitement par 1’extrait de polysaccharides
algaux sur le taux en GSH du tissu plantaire sont rassemblés dans la figure 10. Chez les rats
traités par le diclofénac, nous avons constaté une augmentation significative du taux du GSH
plantaire (37.10+1.800 nmol/mg prot) (P< 0.05) par rapport a celui enregistré chez les
témoins sans traitement (uniquement la carragéninie a la patte) qui ont montré une déplétion
importante en GSH (16.43+2.751 nmol/mg prot). Par contre, la déplétion du glutathion réduit
(GSH) causée par I’injection plantaire de la carragénine a été en partie limitée a (21.81+1.478
nmol/mg prot) chez le groupe ayant regu I’extrait de polysaccharides algaux a la dose de 100

mg/kg, par rapport au groupe témoin (carragénine)
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Figure 10 : Influence de I’administration de 1’extrait de polysaccharides algaux sur la concentration du tissu plantaire en
GSH

(P< 0.0 ns. : Différence non significative P > 0.05 ; *P < 0.05 ; **P < 0.01.

Les résultats sont exprimés en moyenne + écart-type, n = 5.

111.1.6.3. Activité de la catalase (CAT) plantaire

L’activité de la catalase a été déterminée sur une fraction cytosolique du tissu
plantaire. La figure 11 présente les résultats de I’influence d’un traitement par 1’extrait de
polysaccharides algaux sur 1’activité de la catalase plantaire. Dans notre étude nous avons
constaté une augmentation significative (P< 0.05) de [I’activit¢ de la catalase
(59.82+1.253nmol/min/mg) au niveau du tissu plantaire chez les rats traité par I’extrait de
polysaccharides algaux a une dose de 100mg/kg par rapport a celles des rats témoins
(carragénine) (41.83+2.621 nmol/min/mg ), Cependant, ces résultats obtenus par 1’extrait
restent inférieurs & ceux obtenus par 1’administration du diclofénac qui a enregistré une
augmentation significative de I’activité de la CAT (P< 0.05), par rapport au groupe de rats

témoins(carragénine).
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Figure 11 : I’effet de I’extrait de polysaccharides algaux sur I’activité de CAT plantaire Les résultats sont exprimés en
moyenne + écart-type, n = 5. ns.: Différence non significative P > 0.05 ; *P < 0.05 ; **P < 0.01
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Partie IV. Discussion

Le domaine marin est un champ immense d’investigation pour les chercheurs et
constitue principalement une piste Omniprésente de recherche dans le domaine des molécules
bioactives (Farid et al., 2012). Un grand intérét est porté aux produits naturels obtenus a
partir d'organismes marins, et en particulier les algues. La plupart de ces dernieres vivent en
eau douce ou en milieu marins, mais certaines espéces peuvent également se développer sur
terre. Les genres les plus répondus dans la nature sont représentés par Ulva (Mohamed et al.,
2013).

Fait intéressant : Les algues d’origine marine sont considérées comme une source
d’application potentielle dans de nombreux secteurs industriels : cosmétologie, agriculture,
élevage en plus de la pharmacologie et de la médecine. Les molécules bioactives d'algues
peuvent agir comme agoniste aux molécules médicamenteuses, accordant un grand avantage
par rapport aux médicaments classiques avec une biodisponibilité élevée et souvent une
meilleure spécificité (Samarakoon K. 2012). Les propriétés et activités biologiques présentées
par ces molécules sont immenses telles que les activités antibactérienne, anti-inflammatoire,
antiproliférative, antivirale, antifongique, antinéoplasique, anti-cancéreuse, anti-obésite,
antidiabétique, antihypertenseur, hypolipémiante et antioxydante. (Cabrita M.T. 2010; Xu N
2004).

Chez le genre Ulva, ces activités différent d’une espéce a une autre. (Silva M. 2013)
Récemment, plusieurs composeés d'algues, y compris les polyphénols, les polysaccharides et
les protéines, ont été présentés comme retardateur de progression de nombreuses maladies
chroniques y compris les pathologies inflammatoires, de ce fait, ils possédent un pouvoir anti-
inflammatoire (Yildiz G. 2012).

L’inflammation est une réaction normale du corps suite & un traumatisme, une
infection ou une attaque par un corps étranger, elle intervient dans une multitude de
circonstances et de maladies dont les symptomes et la gravité sont trés diversifiées. En outre,
le stress oxydant qui est généré par le déséquilibre entre les systémes pro-oxydants et les
antioxydants (Collard, 2003), au profit des premiers est aussi impliqué dans de nombreuses
pathologies inflammatoires. La supplémentation par les antioxydants devient une nécessité,
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mais ’utilisation des antioxydants de synthese présente des effets indésirables sur la santé

humaine idem pour les anti-inflammatoires commercialisés.

Ce travail s’inscrit dans ce cadre et consiste a inspecter 1’activité anti-inflammatoire in
vitro par le biais du test de la stabilisation de la BSA et des globules rouges, mais aussi in vivo
(test de I’cedéme plantaire), médiée par le potentiel antioxydant des polysaccharides extraits a

partir de la macro-algue verte Ulva lactuca.

Plusieurs études ont été menées pour caractériser la nature des molécules biologiques
impliquées dans la résistance cellulaire contre 1’inflammation. Les polyphénols et les
polysaccharides ont été proposés (Yildiz G. 2012 ; Celikler S. 2009 ; Peasuraa N. 2015).
Ainsi, Serap et ses collaborateurs ont rapporté que les effets bénéfiques de certaines espéces
d’Ulva peuvent étre en partie attribués a I’effet antioxydant / anti-radicalaire de leur composés
phénoliques et polysaccharides. Une autre étude effectuée par Celikler S. (2009) a démontré
que ces PLS varient entre la classe des polymeres et les espéces d'algues, et ont une haute
densité de radicaux ester sulfate sur leur structure de squelette les désignant poly-anioniques
capables de se lier avec des protéines apparentées et composants cellulaires, modulant de

nombreux systémes biologiques, avec une toxicité relativement faible.

Les polysaccharides ont un large spectre de capacités intrinseques qui les rendent des
biomatériaux industriellement importants pour de nombreuses applications alimentaires et
pharmaceutiques dans le monde. Cependant, il existe peu d'études sur les polysaccharides
d'algues concernant leurs fonctionnalités comme agents anti-inflammatoires in vivo, Ulva
lactuca est I’une des Macro-algues Ulvales couramment trouvé sur la cote dans presque tous
les pays du monde. Cette espece de Chlorophyta pousse abondamment dans zones enrichies

en nutriments (Araujo et al. 2016).

Les deux tests, Bovine Serum Albumin (BSA) et la stabilisation des membranes des
hématies, que nous avons choisi ici comme tests préliminaires dans notre étude d’une possible
activité anti-inflammatoire de 1’extrait de polysaccharides algaux, sont trés utilisés dans la
recherche pharmacologique, pour leur simplicité et surtout leur efficacité. Selon Grant et al
(1970)., lI'une des caractéristiques de divers AINS, comme l'indométacine, l'ibuprofene, I'acide
flufénamique et I'acide salicylique, est leur capacité a stabiliser (empécher la dénaturation) la
BSA traitée thermiquement. Les chercheurs examinent depuis des années la capacité de
plusieurs produits naturels a stabiliser la BSA. Sur la base des résultats, I'effet est proposeé ici

comme un test pour la detection d'extraits, non seulement pour I'activité anti-inflammatoire,
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mais pour un large éventail d'action biologique pour isoler les composés actifs et les
expérimenter directement sur les animaux (Williams et al. 2006).

Le stress et autres conditions notamment la chaleur perturbent les faibles interactions
des structures protéiques et affectent la stabilité de conformation des protéines (Daniel et al.
1996). Provoquant ainsi I’agrégation, la dénaturation des protéines, et des altérations des flux

métaboliques (Fu et al. 2008).

L’étude menée par Osman et al. (2016), a montré que la capacité d’une substance a
inhiber la dénaturation d’une protéine signifie un potentiel évident d’activité anti
inflammatoire, ce qui nous conduit a la relation du test d’inhibition de la dénaturation des
protéines (BSA) par la chaleur (72°C) au potentiel anti-inflammatoire. Dans notre étude, nous
avons remarqué que le taux de protection de I’extrait de polysaccharides algaux d’Ulva
Lactuca est de 19.711% jusqu’a 54.976% a des concentrations variables allant jusqu’a
400ug/ml. L’hypothése de williams et al (2008), a démontré que les composés inhibant la
dénaturation des protéines avec un pourcentage supérieur a 20% ont des propriétés anti-

inflammatoires.

D’autre part, les pourcentages d’hémolyse obtenus apres I’incubation des GR avec
I’extrait de polysaccharides algaux ont démontré que 1’extrait présente une trés faible
cytotoxicité a des concentrations variables et qui ne dépasse pas les 6% (pourcentage calculé
en considérant les témoins positifs et négatifs) avec la concentration la plus importante
utilisée (400ug/ml), ce qui a été démontré par Kidgell et al., (2020) qui ont trouvé que toutes
les fractions d'ulvane extraite d’Ulva Ohnoi n'ont montré aucun effet cytotoxique sur les
cellules RAW?264.7 apres 48 h d'exposition avec 100 pg mL-1.

Il est aussi a noter que I'hémolyse est considérée comme un test de dépistage
particulierement primordiale, car elle permet de quantifier de faibles niveaux d'hémoglobine
plasmatique qui peuvent ne pas étre mesurables dans des conditions in vivo. Comme indiqué
dans la littérature (ISO 10993-4,1999), il n'est pas possible de définir un niveau universel de
guantités acceptables ou inacceptables d'’hémolyse. Bien que, par définition, un matériau
compatible avec le sang doit étre non hemolytique, en pratique plusieurs dispositifs médicaux
le sont. Cela signifie que lorsqu'un tel effet hémolytique se produit, il est important de
s'assurer que les bénéfices cliniques I'emportent sur les risques et que les valeurs d'hémolyse

se situent dans des limites acceptables.
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Les extraits d’algues vertes pourraient donc étre utilisés comme agents thérapeutiques
car elles contiennent des composés qui peuvent donc étre utilisées comme traitement des
troubles de la coagulation sanguine. Comme 1I’a démontré EImegeed et al.2014 dans son étude
ou ils ont estimé quantitativement et comparativement la toxicité de I’extrait aux globules
rouges puis ont indiqué que toutes les concentrations testées d'extrait brut d’Ulva Lactuca
n'ont montré aucun effet hémolytique sur les globules rouges alors que seulement une
concentration de 0,25 mg/ml de solution de Polysaccharides a montré effet hémolytique avec

les autres concentrations montrant un effet semi-hémolytique sur les globules rouges.

Selon Oyedapo., (2010) et Yogannadam et al. (2010) le test de la protection de la
membranaire des érythrocytes contre la lyse est utilisé pour 1’étude préliminaire de 1’activité
anti-inflammatoire in vitro, étant donné que la membrane des globules rouge et la membrane
des lysosomes sont de structure semblable. L’exposition des érythrocytes aux conditions
nocives telles que le milieu hypotonique conduit a la lyse de la membrane, accompagnée par
I’oxydation et la dégradation de I’hémoglobine (Mohamed Saleem et al. 2011). Il est rapporté
par Agarwal et ses collaborateurs (2003) que la déstabilisation de la membrane cellulaire est
attribuée a la production de radicaux libres, qui finissent par provoquer la peroxydation de ses
lipides. Cependant dans notre étude le pourcentage de protection des GR par ’extrait algal
augmente proportionnellement avec la concentration de ce dernier, I’activité maximale était
enregistrée a une concentration de 400 pg/ml pour donner respectivement 53.821% ,
67.491%, 71.216% et 77.746% avec les concentration de la saline suivantes : 0.3%, 0.5%,
0.7 et 0.9%. Les résultats obtenus sont assez intéressants dans la mesure ou elle démontre la
présence d’une activité protectrice vis-a-vis des GR contre le stress osmotique et donc de

prévenir I’hémolyse.

Dans un autre volet de notre étude, le criblage de 1’activité anti-inflammatoire a été
aussi réalise in vivo par le test de I’cedéme plantaire induit par la carragénine chez le rat (C.A.
Winter,et al .1962). Cet agent phlogogene induit au niveau de la patte du rat un cedéme
considéré comme un signe caractéristique de 1’inflammation et un parametre capital dans
I’évaluation de I’activité anti-inflammatoire. Cette technique a été sélectionnée en raison de sa
simplicité, rapidit¢é d’induction des symptdmes -caractéristiques de I’inflammation et

également en raison de sa reproductibilité. (R. chatter et coll .2011) .

Dans la présente étude, on a observé d’aprés les données qui nous ont été

communiqués, que l'administration de 100 mg/kg d’extrait de polysaccharides comme
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traitement préventif de l’inflammation a provoqué une diminution de I’cedéme plantaire
(épaisseur de la patte) par rapport aux témoins non traités, avec des pourcentages
remarquables a différentes heures, ce qui prouve que I’extrait pourrait effectivement avoir un
potentiel anti-inflammatoire. 11 a été rapporté dans d’autres expérimentations que les
polysaccharides Ulvanes présentent des activités biologiques importantes telles que les
activités anticoagulante, anti-oxydante, antiproliférative, anti-tumorale, ainsi que les activités
anti-inflammatoire, antivirale et antiadhésive (Peasuraa N. 2015; Sangwan V. 2002; Shao P.
2013).

Des études antérieures ont montré que plusieurs extraits de différentes espéces de
I'algue verte Ulva ont déja éte décrits comme possédant une forte activité Anti-inflammatoire :
Ulva rigida (Bourguiba et al. 2017), Ulva conglobata (D.-Q. Jin et al. 2006), Ulva reticulata
(Hong et al. 2011) Ulva ohnoi (kang et al 2021) Ulva lactuca (O.M. Ahmed et al. 2017) et
Ulva prolifera (Zongling Wang et al 2018).

Dans la continuité de ce travail, nous avons choisi de doser la MPO, dont le taux est un
marqueur sensible et spécifique pour I’inflammation aigué reflétant 1’infiltration de cellules

polymorphonucléaires du parenchyme (Loria et al. 2008 ; chaves et al. 2013).

Nous avons observé lors de L'injection de la carragénnine dans la patte arriére du rat
traité par ’extrait de PLS une diminution significative du taux de MPO (P < 0.05) par rapport
au groupe control (carragénine). Cette observation est en accord avec celle de Rizk et al,
(2016) qui ont conclus que le traitement des vieux rats HC avec les extraits de
polysaccharides de I’algue Ulva fasciata a montré une diminution significative du taux des
marqueurs de I'inflammation athérogéne CRP, MPO et TNF-a et une augmentation marquée
de I'IL-10, qui pourrait étre attribuée a l'inhibition directe de I'expression de la CRP, de la
MPO et TNF-a, tout en exercant une activation de cytokine anti-inflammatoire. Ceci peut étre

attribué a la réduction de la fonction des marqueurs pro-inflammatoires de I'endothélium.

Une autre étude réalisée par Aradjo et al. (2016) sur Ulva lactuca a démontré que
I’activité de la MPO , a diminué significativement dans le surnageant d’homogénats de
sections de pattes injectées par la carragenine. Les données exprimées confirment les résultats
qu’on a obtenus ce qui indique que les polysaccharides algaux d’Ulva lactuca ont inhibé ou

induit la migration des neutrophiles.

D’autre part, les ERO peuvent jouer un réle important dans l'induction et la

propagation de la réponse inflammatoire aigué qui s'ensuit. Selon l'origine de la reaction
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inflammatoire, son évolution différe pour arriver au méme résultat final, c'est-a-dire a une
accumulation de polynucléaires neutrophiles au site inflammatoire et a des lésions cellulaires
et tissulaires dues aux stress oxydants et aux enzymes protéolytiques libérées par les
neutrophiles activés. Si la production de ces formes réactives de 1’oxygene est trop importante
et que les systémes naturels d'épuration sont insuffisants, les cellules sont soumises a un stress

oxydatif qui va entretenir I'état inflammatoire (Tiidus. 1998).

Le stress oxydant peut étre mis en évidence soit par le dosage de 1’un des marqueurs
de stress tels que le MDA (I’un des dérivés finaux de la peroxydation lipidique), soit par le
taux des protéines carbonylées, ou bien par la mesure de 1’activité des enzymes antioxydants
telles que la superoxyde dismutase (SOD), la glutathion peroxydase, la catalase ou finalement
le dosage des antioxydants secondaires tels que les vitamines A, C et E ou encore le
glutathion (Gardes-Albert. 2006).

Dans notre étude, le traitement des rats par ’extrait de PLS algaux d’ulva lactuca a
significativement baissé le taux de MDA et a augmenté le taux de GSH et CAT, ce qui hous
laisse suggérer que notre extrait posséde une activité anti-oxydante et donc tres probablement
anti-inflammatoire, ces résultats sont en concordance avec ceux de Cindana et al, (2020) qui
ont démontré que les composants des oligosaccharides peuvent augmenter le taux de la
glutathion peroxydase (GPx), la superoxyde dismutase (SOD), la catalase (CAT), la
télomérase, et les antioxydants totaux et diminuent en contrepartie le niveau de
malondialdéhyde (MDA). Selon le méme auteur, la CI50 des ulvanes pour l'activité
radicalaire est de 623,58 pg/ml et la CI50 pour le piégeage des anions superoxyde est de
785,48 pg/ml.

L’administration d'ulvanes, spécifiquement d’Ulva lactuca a des souris exposees a un
stress extréme a empéché un métabolisme lipidique anormal, des systemes de défense
antioxydants du foie renforcés, et une peroxydation lipidique réduite (Cindana et al. 2020).
Les ulvanes se trouvent avoir une trés bonne activité anti-oxydante, qui aide a piéger les
radicaux libres tels que les radicaux superoxyde et hydroxyle, et posséde une bonne activité
de chélation des métaux (Costa et al., 2010 ; El Baky et al. 2009 ; Kuda et Ikemori, 2009).

Selon Qi et Sheng., (2015) les dérivés a haute teneur en polysaccharide d’Ulva pertusa
pourrait augmenter de maniére significative les niveaux de SOD. Méme constat chez Abd-
Ellatef et al., (2017) dont le traitement de rats avec des polysaccharides d'ulvane de I’espéce

lactuca a considérablement amélioré les niveaux réduits de GST mammaire, GPXx, GR et
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Activités CAT et le contenu en GSH. L’effet antioxydant observé dans les travaux réalisés en
2011 par Li et Kim chez les polysaccharides sulfatés issus des algues vertes, semble aussi
élevé que celui des antioxydants synthétiques. Selon les auteurs, 1’effet antioxydant des
molécules serait dd a leur important degré de sulfatation, leur faible poids moléculaire, et a

leur composition en acides glucuronique et iduronique.

Tenant compte des données bibliographiques citées et 1’étude que nous avions mené,
I’origine de de ces activités biologiques intéressantes pourrait €tre attribué aux ulvanes
polysaccharides structuraux hautement sulfatés présents dans la paroi cellulaire des algues
vertes, constitués de différents résidus de sucres. Cependant, il est nécessaire de réaliser des
analyses complémentaires, notamment sur la constitution et la composition osidique résiduelle
exacte de ces polysaccharides, qui peuvent, pour des raisons écologiques (adaptation) étre
partiellement différentes de celle des autres ulva lactuca récoltés dans d’autres régions. Ces
analyses complémentaires, permettront donc de donner des explications plus pointues sur les

origines de ces activités biologiques intéressantes et leur mécanismes d’action..
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Conclusion et perspectives

Les différentes recherches dans le domaine pharmacologique, sont aujourd’hui
focalisées et reconverties vers la source naturelle pour tirer des remédes qui sont considérer
comme « une force destinée a seconder la nature, car la nature préside aux deux états. Celui
de la santé et celui de la maladie » (Ibn Khaldoun). L’expérimentation moderne a beaucoup
insisté pour que, I’utilisation des médicaments ne se fera que lorsque la situation est critique.
Cependant, vu tous les effets secondaires engendrés par ces substances, la médecine
d’aujourd’hui tend de les remplacer chaque fois que cela est possible par des principes actifs

d’origines végétales qui sont biologiquement et physiologiquement adapté a notre organisme.

Dans le présent travail, on s’est intéressé a 1’algue verte : Ulva Lactuca et sa capacité
anti-inflammatoire médiée par son potentiel a faire face au stress oxydatif, démontrée lors du
test d’inhibition du développement de I’cedéme de la patte induit par la carragenine chez le
rat. Différentes analyses ont été réalisés et ont toutes permis de conclure que notre extrait de
polysaccharides algaux possede un potentiel anti-inflammatoire intéressant qui pourrait étre
utilis¢ de manicre raisonnée dans le traitement de 1’inflammation avec surement moins

d’effets secondaires qu’avec les anti-inflammatoires de synthese.

En fin, I’ensemble de ces résultats restent une premiere €tape dans la recherche des
substances de sources naturelles biologiquement actives. Il serait intéressant de poursuivre
cette étude, de procéder a des tests plus approfondis, notamment sur la composition de ces
polysaccharides et leur degré de sulfatation, ce qui permettra de mieux connaitre leurs
mécanismes d’action, d’établir leur pharmacocinétique et leur pharmacodynamie. Mais aussi
la confirmation de la capacité antioxydante par plus de tests in vivo et in vitro ainsi que

I’évaluation d’autres activités qui pourraient étre tout aussi intéressantes.
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