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Introduction

Introduction

Une ctoyance bien tépan.due est que toute plante soigne

Depuis I’antiquité, les plantes médicinales sont utilisées par la majorité de populations dans le

monde, et surtout dans les pays en voie de développement.

Le monde des végétaux est plein de ressources inépuisables et de vertus ; d’ou I’homme puise
non seulement sa nourriture, mais des molécules bioactives qui ont été utilisées a des fins

thérapeutiques ; soit pour diagnostiquer, prévenir ou pour soulager les divers maladies.

Les plantes médicinales représentent une immense source de métabolites ; et particulierement
les composés phénoliques (les flavonoides, les acides phénoliques, les tanins ....etc.), qui
possedent des multiples activités biologiques: antioxydante, anti-inflammatoire,
antimicrobienne...) (Karmakar, 2011).

Pour cela I’industrie pharmaceutique moderne s’appuie essentiellement sur la diversité des
métabolites secondaires d’origine végétale pour trouver des nouvelles molécules ont des
propriétés biologiques et pharmacologique inédites et qui ne présentent pas des effets

secondaires pour 1’étre humain (Hostettmann et al., 1982).

L’Algérie est connue pour leur diversité florale: méditerranéenne, saharienne....etc.

appartenant aux différents familles botaniques, estimée plus de 3000 especes (Ozenda, 1991).

L’espéce Calendula arvensis, ou encore souci des champs, désignée en arabe sous le nom
« Djemra », appartient a la famille des Astéracées, se pousse généralement en petite plante
herbacée et qui se trouve dans les champs, le long des routes et les jardins abandonnés. C’est
une plante qui est caractérisée par des différents usages ; due a la richesse de cette derniere

aux diverses molécules bioactives et des huiles essentielles.

L’actuel travail vise & apporter, résumer les informations de 1’espéce « Calendula arvensis »
sur le plan botanique, composition chimique et activités biologiques tels que : (antioxydante,
antibactérienne, anti-inflammatoire, et antidiabétique ....) en se basant sur des études
disponibles dans la littérature et des travaux menées par des chercheurs, car on n’a pas la
chance de faire des travaux pratiques au niveau de laboratoire pédagogique ; a cause de la
pandémie covid-19 et le confinement.

Malgré que cette plante est connue par son large utilisation en médecine traditionnelle, mais
les recherches en pharmacologie et en médecine moderne sont en cour jusqu'a maintenant.
1



Introduction

Dans cette étude quatre volets sont étudiés :

- La premiére partie présente : des généralités sur les plantes médicinales, la relation entre
plante médicinale-phytothérapie, et les éléments actifs « les métabolites primaires et

secondaires » qui se trouve dans cette plante.

-La deuxieme partie : une présentation de la plante « Calendula arvensis » avec des
généralités sur la famille des Astéracées et le genre « Calendula » et comporte aussi la

description botanique, la taxonomie, la distribution et 1’utilisation de cette plante.

-La troisiéme partie : les investigations phytochimiques et la composition chimique, les

métabolites isolés du genre Calendula et plus particulier I’espéce Calendula arvensis.

-La quatrieme partie : est basé sur I’étude des activités biologiques de cette espéce :
antioxydante, anti inflammatoire, antibactérienne, antidiabétique, antitumoral, anti-VIH,

immuno- modulateur.

Enfin, une conclusion relatant 1’essentielle des résultats effectuées, qui concluant notre

manuscrit.
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I. Généralité sur les plantes médicinales

I.1 La phytothérapie

Le mot "phytothérapie™ est composé étymologiquement de deux racines grecques :
phuton et therapeia qui signifient respectivement "plante™ et "traitement”.
La phytothérapie avant tout est définie comme étant une discipline allopathique, fondée sur
I’utilisation thérapeutique des plantes médicinales, qui est basée sur des connaissances issues
de la tradition. Elle utilise des plantes médicinales entiéres , parties de plantes ou des
préparations a base des plantes pour prévenir ou traiter certains états pathologiques
(Bellamine, 2017).
On peut la distinguer en trois types de pratiques :
Une pratique traditionnelle : basée sur [l'utilisation des plantes selon des méthodes
développées au cours du temps.
Une pratique basée sur des démarches et des preuves scientifiques : qui recherchent des
extraits actifs identifiés et standardisés dans les plantes.
Une pratique de prophylaxie :déja utilisée dans I'antiquité (Aribi et Hasasni, 2018).
1.2 Les plantes médicinales

Les plantes médicinales sont des drogues végétales utilisées depuis l'antiquité, pour
soulager, guérir et prévenir des pathologies humaines. Une plante est dite médicinale
lorsqu’au moins I’un de ses organes posséde des activités pharmacologiques et biologiques
pouvant conduire a des emplois thérapeutiques. On utilise généralement que la partie la plus
riche en principes actifs de la plante : la racine, la feuille, la fleur, la graine, ...etc.
On estime que deux tiers des médicaments actuels ont une origine naturelle ou par
modification d’un produit naturel (Allouach et Ghernoub, 2017).
1.2.1 Les éléments actifs des plantes médicinales

On distingue deux types des éléments actifs :
Les métabolites primaires

Les métabolites primaires sont des molécules organiques qui se trouvent dans toutes les
cellules végétales ; ils sont impliqués directement dans les processus vitaux de la plante pour
assurer sa survie (la croissance ; le développement et la reproduction...).
IIs sont classés en quatre grandes catégories : les glucides, les lipides , les acides aminés et les

acides nucléeiques (Aribi et Hasani, 2018).



I. Généralité sur les plantes médicinales

Les métabolites secondaires

Les métabolites secondaires sont des composés chimiques qui sont présents
dans toutes les plantes supérieures (Hartmann, 2007). lls sont dérivés de métabolites
primaires ; Ces composes sont responsables a des fonctions périphériques indirectement
essentielles a la vie des plantes telles que la communication intercellulaire et la défense
(Levasseur-Garcia et al., 2013).
Ils améliorent I’efficacité de la reproduction dont ils participent a la protection de ’attaque
des pathogénes ou des herbivores et I’attraction des pollinisateurs (Guitton, 2010).
Ils sont aussi des molécules trés utiles pour I’homme, comme les colorants, les ardbmes, les
antibiotiques, les herbicides, et les drogues (Bedhouche et Bouhoui, 2017).
Les métabolites secondaires sont répartis en trois grandes familles (Krief, 2003) :
- Les composeés phénoliques : tanins, quinones, coumarines, flavonoides.
- Les composés azotés : alcaloides.

- Les terpénoides

1.2.2 Domaine d’application des plantes médicinales
Les plantes médicinales commencent ces derniéres années d’occupée une importante

place, a cause de I’intérét multiple de ces substances naturelles dans les différents domaines
d’industrie, d’alimentation, de cosmétologie, de pharmacie et notamment celui de la recherche
(Berroua et Berroua, 2015).
Utilisation en meédecine

Il est acquis que les plantes médicinales sont en mesure de soigner des maladies simples
comme le rhume, ou de prévenir des plus importantes cas comme l'ulcere, la migraine,
I'infarctus en plus des certaines allergies ou des infections. Et encore plus leurs vertus
réparatrices, tonifiantes, sédatives, ou immunologiques, on mesure mieux l'aide précieuse
qu'elles sont susceptibles de nous apporter quotidiennement (Berreghioua, 2016).
Utilisation en alimentation

Les plantes médicinales sont utilisées en générale comme des compléments alimentaires,

des colorants, aromes, épices ... etc.(Herbinet, 2004).
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Utilisation en cosmétique

Les produits cosmétiques a base des plantes sont les plus recommandés par les
gens dans nos jours notamment les parfums, les crémes, les huiles de soin dermatologique ,les
savons...... etc (Aribi et Hasasni, 2018).
Utilisation en agriculture

Les métabolites secondaires des plantes médicinales favorisent la coopération
avec les animaux comme un moyen de signalisation et d’interaction plantes-animaux, luttent
contre la compétition avec d’autre plantes par utilisation de phénoméne d’allopathie et luttent
encore contre les attaques des agents pathogenes comme étant un systeme immunitaire pour
les plante eux méme (Krief, 2003).
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I1. Présentation de la plante Calendula arvensis
I1.1. Généralités sur la famille des Astéracées

Elle est la plus importante famille des plantes dicotylédones (herbacés en
générale),avec 25 000 espéces réparties en 1600 genres, elle appartient au sous classe des

astérides, elle est déja connue sous le nom des composacées (compositae) (Belabbes, 2018)

Les Astéracées sont caracterisées par :

- L’inflorescence en capitule qui comprend un réceptacle sur lequel sont insérées des
fleurs formant ainsi une « fleur composée » ; pour cela leur ancien nom est les composacées.
- Les fleurs, tres particuliéres dont les anthéres sont soudées entre elles.

- Le fruit, un akeéne généralement surmonté d'un Pappus (Lehbili, 2018).

11.2. Le genre Calendula

Le nom latin Calendula aurait son origine aux « Calendes », parce que plusieurs
espéces de ce genre fleurissent a toutes les calendes, selon les romains ; ils étoilent le premier
jour de chaque mois. Le genre Calendula est connu aussi sous plusieurs
dénominations: « Souci » en francais, « Marigold » en anglais et par son nom vernaculaire

« Djamra » en arabe (Quezelet Santa, 1963).

Le nom « souci » est tiré du latin « solsequia » qui signifie littéralement « qui suit le
soleil », car les fleurs de Calendula s'ouvrent au petit matin et se referment en méme temps
que le coucher du soleil (Safdar et al., 2010).

Ce genre comprend environ 20 espéces des plantes herbacées annuelles ou vivaces de la
famille des astéracées. Les especes les plus connues sont mentionnés dans le tableau ci-

dessous (Tableau I).
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Tableau I: Les especes connues du genre Calendula (Abudunia, 2018).

Espeéces Synonyme(s)
C. aegyptiaca C. subinermis
C. gracilis
C. malvaecarpa

C. arvensis C. parvijlora

C. stellata
C. sicula
C. monardi C. undulata
C. officinalis
C. tomentosa C. incana

C. Suffruticosa C. stellata

11.3. L’espéce Calendula arvensis

Calendula arvensis est une plante méditerranéenne de la famille des astéracées qui

fleurisse toute I’année son nom vernaculaire arabe est Djemra (Figure 1) (Belabbes, 2018).

iy = K

Figure 01 : Calendula arvensis (Souci des champs)
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1.3.1.Description botanique

Il s’agit d’une petite plante herbacée ornementale dressée ou étalée des pelouses et
champs, aromatique, annuelle ou bisannuelle, mesurant de 30 & 50 cm de hauteur (Ghédira
et Goetz, 2016).

Leurs fleurs sont réunies au sommet des rameaux en capitules stipités. Elles sont de couleurs
jaunes ou oranges Vifs, a odeurs souvent forte, peu agréables. Réceptacle nu, anthéres aigues
ou acuminées a la base mais non caudees (Abudunia, 2018).

- Le fruit est un Akéne en forme de bateau et a surface rugueuse (Quezel et santa,
1963).

- Les fleurs marginales femelles et fertiles sur deux rangs, et les Fleurs du disque
hermaphrodites, stériles (Lehbili, 2018).

- Elle ales feuilles lancéolées, aigués, plus ou moins dentées et embarrassantes a
capitules solitaires (Belabbes, 2018) (Figure 2).

- La tige est rameuse ascendantes a poils raides ou glanduleux.

- La graine a I’intérieur est d'un jaune pale, de forme irréguliére (Abudunia, 2018).

4

Figure02 : Aspect morphologique de la partie aérienne du Calendula arvensis



Il .Présentation de la plante Calendula arvensis

11.3.2.Classification

Le tableau |l comprend la classification botanique de I’espéce Calendula arvensis

Tableau Il : Taxonomie de Calendula arvensis (Abudunia, 2018)

Régne Plantae (VVégétal)
Embranchement Magnoliophyta
Classe Dicotylédones
Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Calendula

Espece Calendula arvensis

11.3.3.Distribution

Calendula arvensis se trouve en générale dans toutes les parties du monde. L’origine

de cette plante est la région de la mer Méditerranée (Belabbes, 2014).Les Balkans, I’Europe

du Sud, de I’Est et en particulier en Hongrie. On I’importe de Hongrie, de Pologne et

d’Egypte (Figure 3) (Ghédira et Goetz, 2016)

Calendula
Mative (incl. archacophuytes)
Doubtful ly native
Maturalised alien
Alien (status unknown)}

Casual alien
Doubtful ly present alien

Botanical Museum. Helsinki. Finland 2018
Data from BGBM. Berlin—Dahlem. Germany

Figure 03 : Répartition géographique du Calendula arvensis dans
2018).

le monde (Abudunia,



Il .Présentation de la plante Calendula arvensis

11.3.4.Habitat
Il s’agit d’une plante qui pousse dans les champs, le long des routes, les jardins
abandonnés et surtout dans les vignes dont les conditions climatiques et les sols souvent

calcaire favorisent son développement (Belabbes, 2018).

11.3.5.Utilisation de la plante
11.3.5.1.Utilisation traditionnelle

Souci des champs « Djemra », est également rapporté une utilisation alimentaire
aul6eme siécle, elle été consommeée en salade, de méme, les fleurs séchées étaient utilisées
en cuisine pour la coloration du beurre, du fromage et du riz, et pour cette raison elle est
appelee « le Safran des pauvres » (Belabbes, 2018).

Les fleurs sont utilisées en décoction contre les désordres gastriques, maladies des
intestins et refroidissement, cholérétique et contre la migraine.

Selon des études, les fleurons externes réduiraient la pilosité d’ou un intérét pour les
cremes pour visage. Antiseptigque, antifongique, le souci contient des précurseurs d’hormones
et de vitamine A.

Par voie interne, il apaise les douleurs d’estomac et ’inflammation des ganglions
lymphatiques, stimulant le foie. La phytothérapie le prescrit pour stimuler 1égérement la
production d’cestrogénes. L’huile macérée est bonne pour la peau (Lehbili, 2018).
11.3.5.2.Utilisation thérapeutique

Comme une application médicinale: les fleurs possedent des propriétés dépuratives,
antispasmodiques et stimulantes. Leur tisane agit pour atténuer les spasmes gastriques et
intestinaux ; alors que leur suc de feuille calme les vomissements et les ulcérations
internes. Elles sont aussi utilisées pour éliminer les verrues; les durillons et les cors,
cicatrisant; un collyre soignant les maux des yeux notamment la conjonctivite ; contre les
piqures des insectes et des serpents.

On trouve les différentes préparations sur le marché, notamment les pommades pour bébé,

huile de massage, créeme protectrice pour le visage et des savons (Figure 4) (Belabbes, 2014).
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Calendula créme de Yves Rocher Calendula oil (100 ml, 11.°Y €). Amazon

Figure 04 : Produits cosmétiques a base de Calendula arvensis (Lehbili, 2018)
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I11. Composition chimique de la plante Calendula arvensis

I11. Composition chimique de la plante « Calendula arvensis »

Depuis 1971 des investigations phytochimiques menees sur le genre Calendula, et qui
sont effectuées seulement sur les deux especes Calendula officinalis et Calendula arvensis.
Les travaux ont conduit & la détermination des principaux métabolites secondaires présents
dans ce genre et qui sont majoritairement des terpénoides avec un grand pourcentage de
saponines et triterpénes suivi des sesquiterpenes et caroténoides, en parallele un bon

nombre de flavonoides et d’acides phénoliques a été isolé (Lehbili, 2018).

Les resultatsde screening phytochimique des fleurs de Calendula arvensis réalisé par
Abudunia en 2018 ont montre la présence dominante des anthocyanes.
D’autres composeés chimiques sont aussi présents avec des petites concentrations, comme les
substances polyphénoliques (flavonoides, tanins) qui possedent des activités biologiques et
pharmacologiques intéressantes. Par contre on observe une absence totale des alcaloides,

stéroides et terpénes.

I11.1. Les polyphénols
Les « polyphénols » ou « composés phénoliques » regroupent une vaste ensemble de
plus de 8 000 molécules, qui sont largement distribués dans la régne végétale, divisées en une
dizaine de classes chimiques, qui ont un point commun : la présence dans leur structure au
moins un cycle aromatique a 6 carbones, lui-méme porteur d’un nombre variable de fonctions

hydroxyles (OH) (libres ou bien engagés dans une autre fonction éther, ester).

Les représentants les plus nombreux (plus de 5 000 molécules isolées) et les plus
connus sont les « flavonoides », ils comprennent aussi Les acides phénoliques, les stilbénes,

les tanins hydrolysables et condensés, les coumarines, les lignanes ...etc (Hennebelle et al
.,2004).

Les polyphénols sont des métabolites secondaires des plantes ayant une activité antioxydante,

anti-inflammatoire et antimicrobienne....etc. (Kwon et al., 2007 ; Bouakaz, 2006).

I11.1.1. Les flavonoides
Les flavonoides caractérisés dans ce genre sont tous des flavonols et leurs dérivés

glycosylés. lIs ont été isolés majoritairement de Calendula officinalis (Figure 5) (Yoshikawa
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et al., 2001 ; Ukiya et al., 2006). Les composés présentés ci-dessous ont été obtenus de
Calendula arvensis et de calendula officinalis (Asolkar et al., 1992).

Ri R2 R3 Ra Rs
Quercetine-3-O-glucoside  OH H H OH H
Quercetine-3-O-rutinoside  OH H Rha OH H

Figure 05: Les flavonoides isolés de la plante calendula arvensis (Quercetine-3-O-
rutinoside) et de calendula officinalis (Quercetine-3-O-glucoside) (Lehbili, 2018).

11.1.2. Les tanins
Selon les investigations phytochimiques des chercheurs, les tanins isolés de Calendula
officinalis sont catéchol et pyrogallol (Figure 6) (Kritli, 2011).

OH OH

OH HO OH

Catechol Pyrogallol

Figure 06: Les tanins isolés de I’espéce Calendula officinalis (Kritli, 2011).

111.1.3. Les acides phénoliques

Une caractérisation sur des plaques CCM ;obtenus a partir des différents extraits des
fleurs de Calendula officinalis a permis d’identifier quatre acides phénoliques : 1’acide
chlorogénique ,I’acide caféique , I’acide coumarique et 1’ acide vanillique (Figure7)
(Cetkovi¢ et al., 2003).
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A o OH
JOLR
OH
OH
N/
\ o)
OH llllll
= ~OH
I
HO™

Figure 07 : Exemples des acides phénoliques identifiés dans 1’espéce Calendula officinalis
(Cetkovié et al., 2003).

111.2.Les terpénoides

Ce sont une vaste famille de composés naturels prés de 15000 de molécules
différentes et de caractére généralement lipophiles et qui possedent une structure moléculaire
construit d’un monomére a 5 carbones nommeé isoprene ; ils ont un faible poids moléculaire,
volatiles (Abbas et Miloudi , 2016).

Ces molécules présentent en forme des huiles essentielles, parfums et golt des
plantes, pigments (carotene) ; des conservateurs...etc. Selon la variation de nombre d’unité de
base isopréne, dont les composés monoterpénes, sesquiterpénes, diterpenes, triterpenes...etc
(Hopkins, 2003).

111.2.1. Les huiles essentielles

Les capitules du souci contiennent 1’huile essentielle (HE). La teneur des ligules est
plus faible que celle des capitules ; elle est maximale au moment de pleine floraison et
sensiblement plus faible avant (0,13% au lieu de 0,4 % a 0,97 %). L’HE contient des dérivés

monoterpéniques et sesquiterpéniques oxygéneés (cadinol et dérivés) (Muley et al., 2009).

L’étude effectuée sur les HEs de Calendula arvensis en corse durant I’année 2010
par I’équipe de Paolini et al. (2010), révele deux principaux groupes de composés identifiés
en fonction de la quantité de composés sesquiterpéniques (hydrocarbures et les alcools) et les
caractéristiques du sol. En 2012 en Turquie, une équipe de chercheure a élaboré des travaux
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sur HE de Calendula arvensis et ils ont obtenu que les composés majoritaires soient sélinéne
(16,0%), pB-pinéne (12,3%), (Z)- «-santalol (8,2%), o -amorphene (8,0%) et (2)-
sesquilavandulol (4,8%) (Figure 8).

;j,Lvﬁx fL
HO A

Zingiberenol 2 T-Muurolol (E,Z)-Farnesol

7-Cadinol

Figure 08 : Les composés majoritaires des HE de Calendula arvensis (Belabbes, 2014).

111.2.2. Les saponines

Une vingtaine de saponines a été isolée de Calendula officinalis et Calendula
arvensis, toutes ces saponines sont des glycosides de 1’acide oléanolique avec comme partie
osidique : le glucose, le galactose et 1’acide glucuronique. Seulement, quatre saponines ont
une genine différente.

Deux enchainements sont retrouvés dans ces saponosides, selon le premier sucre lié
directement a la génine en C-3soit un glucose ou un acide glucuronique (Figure 9) (Lehbili,
2018).
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Ri R: R;
Calenduloside C= Arvensoside C  Glc Gal H

Arvensoside A H Gal Gle

Arvensoside B H Gal H

Figure09 : Structure chimique de quelques saponines isolées de Calendula arvensis (Lehbili,
2018).

111.2.3.Les sesquiterpenes

Quatre glycosides sesquiterpenes ont été isolés a partir des parties aériennes de
Calendula arvensis (Figure 10) (Pizza et al, 1988), qui sont 1’arvoside B et ses dériveés, dont
la partie génine est un rare- alloaromadendrole avec le B-fucopyranosyle comme partie
osidique.

Une étude récente a permis de mettre en évidence la présence de quinze
sesquiterpénes glycolysés (D’ambrosio et al., 2015).
Parmi ces composeés, deux ont eté déja caractérisés dans Calendula arvensis (Pizza et al.,

1988). Il s’agit d’arvoside B et son dérivé (2-méthylbutylique).
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CH
arvoside B R=H

OH
2-méthylbutylique R= _>_7_}G

Figure 10: Structure chimique de quelques sesquiterpénes identifiés dans Calendula

arvensis (Yoshikawa et al., 2001).

111.2.4. Les triterpénes
Les études phytochimiques des fleurs de Calendula officinalis ont mis en évidence la
présence de triterpénes pentacycliques.
- Des dérives de y-taraxastane : le w-taraxasterol, faradiol, hiliantriol et hiliantriol
(Figure 11).
- Type Taraxastane: taraxasterol, arnidol , heliantriol B.
- Type lupane: lupeol, calenduladiol, heliantriol B2 (Siwowski et al.,, 1973 ;
Wilkomirski et al., 1979 ; Yoshikawa et al., 2001)

Figure 11 : Structure chimique de I’hélianol, (un alcool triterpénique extrait par le méthanol)

de fleurs de Calendula (Akihisa et al., 1996).

a) Les caroténoides
Une étude par HPLC a permis d’identifier seize caroténoides dans les feuilles, pétales et

pollens de Calendula officinalis et arvensis. Dans les pétales et les pollens, les principaux
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caroténoides sont flavoxanthin et auroxanthin tandis que la tige et les feuilles contenaient
principalement de la lutéine et B-carotene (Figure 12) (Bako et al., 2002).

Ri Rz
Auroxanthine f f
fi-caroténe a a
Luteine C d

Figure 12: Structure générale des caroténoides déterminés par HPLC (Bako et al., 2002).

111.3. Les anthocyanes

Les anthocyanes sont des molécules qui appartiennent a la famille des flavonoides.
Sont des pigments colorés responsables de la pigmentation des fleurs, des fruits et des grains
qui donnent des couleurs trés variées : bleu, rouge, mauve, rose ou orange. (Samouelian et
al., 2009).

Ces molécules présentent comme les flavonoides un squelette de base en C15 formé
de deux cycles A et B liés par un hétérocycle (cycle C), chargé positivement, cette charge est
due a leur structure de base commune : le cation flavylium ou 2 phenyl 1-benzopyrilium
(Cooke et al., 2005). Les anthocyanes sont solubles et s’accumulent dans les vacuoles des
cellules de 1’épiderme des feuilles et au niveau de la pellicule des fruits (Figure 13).

- Les trois principaux anthocyanes sont :
e La pélargonidine : possédant un OH en 4’ et engendrant une couleur rouge-orange,
e Lacyanidine : possédant deux OH en 3°, 4’ ou en 4°, 5’et engendrant une couleur rouge

magenta
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e La delphinidine : possédant trois OH en 3’, 4°, 5’ct engendrant une couleur mauve.

(Dahmani, 2018)

OH

Anthocyane

OH

oH pH7-8 bleu foncé

Figure 13: Structure de base des anthocyanes (Cooke et al., 2005).

Le type exact d’anthocyane présent dans cette espéce n’est pas déterminé dans les

littératures.

I11.4 Les alcaloides

Les alcaloides sont des substances organiques azotés d’origine végétale et qui sont
dérivés des acides aminés ; a caractére alcalin, toxiques et parfois a faibles doses et qui ont
des effets Thérapeutiques connues (Sebai et al., 2012).
Il existe trois classes d’alcaloides : (selon que: 1’atome d’azote est intégré ou non dans
I’hétérocycle, et selon le précurseur des alcaloides).
-Les vrais alcaloides : sont bio synthétisés a partir des acides aminés et I’atome d’azote est
inclue dans I’hétérocycle.
-Les Pseudo-alcaloides : représentent les mémes caractéristiques que les vrais alcaloides,
mais ne sont pas derivés des acides aminés.
-Les Proto-alcaloides :1’atome d’azote n’est pas inclue dans I’hétérocycle et ils ne sont pas
synthétisés a partir des acides aminés (Bruneton, 1999).
Des travaux effectués sur ce genre montrent 1’absence totale des alcaloides.
Des nombreuses études menées sur cette espéce, ont démontré que les alcaloides sont

inexistants dans la plante Calendula arvensis.
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IV. Les activités biologiques de I’espece Calendula arvensis
IV.1. Activité antioxydante
IV.1.1. Les radicaux libres

Un radical libre est une molécule ou un atome qui porte sur leur orbitale externe un ou
plusieurs électrons célibataires « non appariés » (Guillouty, 2016).
Ces pro-oxydants sont extrémement instables et peuvent réagir avec des molécules plus
stables soit a donner son électron célibataire, soit a créer une liaison pour combler leur
orbitale et obtenir ainsi un état plus stable (Jacques et André, 2004).
Les principaux radicaux libres sont :

e Les especes réactives oxygenées (ROS : reactive oxygen species) regroupent les
radicaux libres présentant au moins un électron libre sur 1’orbitale externe (radical

hydroxyle OH: ; I’anion superoxyde O%"; le radical peroxyle ROO).

Et les dérivés non radicalaires, dont la réactivité est trés élevée comme le peroxyde
d’hydrogéne H,0,, I’oxygene singulet'O; et ’acide hypochloreux HOCI (Kada, 2018).

e Les especes réactives azotées (RNS : reactive nitrogen species) sont dérivés de
radical monoxyde d’azote (NO') qui est le représentant principal, il est synthétisé par
les NO synthases (NOS) a partir de I’arginine et 1I’oxygéne (Finaud et al., 2006).
1VV.1.1.1. Formation des radicaux libres
a) Les réactions d’oxydoréductions
les réactions d’oxydoréduction sont des réactions se fait soit par une perte ou un gain
d’un électron dans chaque réaction (Guillouty, 2016). L’exemple le plus connu dans ce cas
est la réaction de Fenton :
H,0,+ Fe*? C—) HO +OH ~+Fe®*

b) Rupture homolytique

Une rupture homolytique d’une liaison covalente permettant la formation de deux
entités ayant chacune un électron célibataire (Guillouty, 2016)

IV.1.2. Le stress oxydant

Le stress oxydant est le déséquilibre entre la production d’especes réactives oxygénés
et azotés et la capacité de 1’organisme de les neutraliser par les systémes antioxydants (Kada,
2018).
Toutefois, une production excessive de ces molécules pro-oxydantes ou une insuffisance des
mécanismes antioxydants peuvent déséquilibrer la balance oxydant/antioxydants (Dahmani,

2018).
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Ce déséquilibre peut endommager certaines macromolécules (acides nucléiques,
lipides et protéines) et conduisant a I’apparition des divers pathologies (Figure 14) (cancers,
maladies  cardiovasculaires, maladies dégéneératives) ainsi qu’un vicillissement
prématuré ;I’'une des principales fonctions déclenchées par le stress oxydatif est la mort

cellulaire programmée ou apoptose (Guillouty, 2016).

=

/ ystémes antioxydants
Emymatiques Non enzymatiques
Sourc:d’ERD Superoxyde Glutathion ;
dismutase ; Ubiquinol ;
Endogenes Exogines Glutathion Vitamines (E, C) ;
peroxydase; Caroténoides ;
NADPH cxydase ; | Polluants ; Catalase. Polyphénols
Chaine respiratoire | Radiations (X, UV) ; alimentaires.
mitochondriale ; Xénobiotiques
Peroxysome ; pro-oxydants ;
Cycloxygénase ; Cytokines pro-
Lipoxygénase ; inflammatoires.
Xanthine oxydase ;
Cytochrome P-450.

Figure 1: Déséquilibre de la balance entre prooxydants et antioxydants (Pincemail et al.,
2007).

Les ROS sont produits continuellement a I’intérieur et a ’extérieur de la cellule eucaryote par

divers mécanismes. La production endogene est plus importante que celle d’origine exogene.

» Source endogéne

- La chaine respiratoire mitochondriale est responsable de la production de 90% des ROS
dans la cellule (Balaban et al., 2005 ; Guillouty, 2016).

- Lorsqu’un agent étranger peut traverser les barrieres naturelles de 1’organisme, le systéme
immunitaire se met en action afin d’assurer la défense de 1’organisme ; il s’agit d’une réaction
rapide et locale « Une réponse immédiate et non spécifique » c’est la phagocytose. Les
macrophages et les neutrophiles activés peuvent produire des grandes quantités d’anion

superoxyde via les isoformes de la NADPH oxydase phagocytaire. (Nathan et Root, 1977)
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» Source exogene

L’irritation des macromolécules par I’UV peuvent causer la génération des
radicaux libres tel que 1’anion superoxyde (O3) qui est transformé rapidement par le
superoxyde dismutase (SOD) en peroxyde d’hydrogéne (H,0,), ce dernier sera réduit en
radical hydroxyle (OH") parla réaction de Fenton , qui va donc réagit avec les proteines, les
lipides et I’ADN (Guillouty, 2016).

L'ozone possede deux électrons libres ; et qui interagissent avec les composés du
fluide périciliaire qui recouvre I'épithélium bronchique ; parmi ces composés il existe des
antioxydants comme la vitamine C, l'acide urique et le glutathion réduit donnant le glutathion
oxydé. A T’aide d’ozone, les polynucléaires neutrophiles sera migrés vers la surface de
I'épithélium respiratoire par la chimio-attraction ; et donc la production des ERO. Tous
simplement I'ozone d'origine inflammatoire favorise le stress oxydant (Guillouty, 2016)

Certains xénobiotiques (pesticides et herbicides) quand ils sont métabolises,
conduisant & la production de nombreux ROS (Kada, 2018).

IV.1.3. Les antioxydants
Les antioxydants sont des substances présentes sous plusieurs formes pour la protection des
effets néfastes des ERO (Haleng et al., 2007; Guillouty, 2016).
IV.1.3.1. Les différents types des antioxydants
+ Endogeénes
. Systémes enzymatiques
- Le superoxyde dismutase (SOD)
Les (SOD) sont des métalloprotéines qui permettant 1’élimination de 1’anion superoxyde O,
par une dismutation, qui va donner le peroxyde d’hydrogeéne et I’oxygéne (Haleng et al.,
2007). saD
0%+ 2H" — 5 H)0, + O,
- Les glutathions peroxydases (GPxs)

Les (GPxs) sont des sélenoprotéines localisés dans le cytosol, le réticulum
endoplasmique et dans la membrane interne des mitochondries. Son role est de réduire
respectivement le H,0O,et le ROOH en H20 et ROH (Haleng et al., 2007).

- Catalase

C’est un enzyme qui se trouve dans le peroxysome, il élimine principalement 1’H,0,
par une réaction de dismutation en deux étapes :

1) Catalase (Fe Il1) + H,0, — Catalase (Fe V) H,0,

2) Catalase (Fe V) H,0; + H,0, — Catalase (Fe III) + H,O + O, (Bensakhira, 2018).
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+ Exogénes
. Systéme non enzymatique
Sont des composés chimiques, non synthétisée par I’homme et sont d’origine alimentaire
¢ les antioxydants liposolubles
- Vitamine E
Ou a-tocophérol, son caractere hydrophobe lui permette de s’insérer dans les acides gras des
biomembranes et des lipoprotéines (Margaritis et al., 2003; Lyn Patrick, 2006).
- Les flavonoides
Ils agissent de différentes facons : piégeage des radicaux libres, la chélation de métaux de
transition empéchant la réaction de fenton et par inhibition de 1’activité de certaines enzymes
responsables de la production de ROS comme la xanthine oxydase (Halliwell, 1994;
Jayasena et al., 2013).

- Les caroténoides

Sont les précurseurs de la vitamine A. Elle interrompt le processus de la peroxydation
lipidique (Bensakhira, 2018).

e Lesantioxydants hydrosolubles

- La vitamine C

Ou acide ascorbique, elle a un role préventif de 1’oxydation dans le plasma et le fluide

extracellulaire « plus puissant antioxydant » (Sayre et al., 2005).
- Les acides phénoliques

Les acides phénoliques inhibent la peroxydation lipidique et aussi la formation de peroxyde

d’hydrogéne et de leucotriene » (Hale, 2003; Psotova et al., 2003)
- Le glutathion

le GSH élimine les radicaux libres tels que H,O, il génére aussi les principaux antioxydants
« I’ascorbate et I’a-tocopherol » (Halenget al., 2007).

e Protéines chélatrices des métaux de transition
Ce sont des proteines « ferritine ; transferrine ; lactoferrine » impliqués dans la séquestration
des métaux de transition génératrices des ERO tel que le fer et le cuivre de sorte qu’ils ne
soient pas disponibles afin de former le radical hydroxyle (Finaud et al., 2006; Duarte et
Jones, 2007)
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IV.1.3 Evaluation de ’activité antioxydante dans la plante médicinale Calendula arvensis
L'évaluation de I'activité antioxydante in vitro de Calendula arvensis, en utilisant les
différentes méthodologies ont montré un effet antiradicalaire de Calendula arvensis contre les
différents radicaux.
Trois types des extraits (extrait N-hexane, extrait méthanolique et extrait aqueux) de
Calendula arvensis ont été évalué pour tester le potentiel antioxydant in vitro en utilisant 3
tests différents : DPPH, FRAP et Inhibition du blanchissement du R-caroténe (Abudunia,
2018).

> Piégeage du radical 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH?¢)

Ce test a montré que tous les extraits testés possédent une activité dose —dépendante
«quand la concentration est élevée I’effet antiradicalaire est plus important ».L’extrait
méthanolique présent un pouvoir réducteur plus important que les autres extraits pour la

concentration de 332,00ug/ml (Figure 15).

En (2012), I’équipe d’Ercetina et al. a realisé des travaux sur les extraits des feuilles et des
fleurs de C. arvensis et C. officinalis et elle a montré que les extraits de méthanol et d'acétate
d'éthyle de fleurs de Calendula arvensis avait la plus forte activité de piégeage des radicaux
DPPHe.

100+
%‘ GA
= 80— —a— ME
.%: --— AE
s ©7 ~e— HE
g 40—
8
= 20+
(=4
<
Q\ c L] .{ L L | L |

<o S S SO

Concentrations in pg/ml

Figure 15: Résultat de piégeage du radical DPPH obtenu par (Abudunia, 2018).

» Pouvoir réducteur des ions ferriques (FRAP)

C’est une analyse de 1’activité antioxydante qui est rapide, reproductible, et facile a

exécuter. Cette méthode est basée sur la capacité des extraits & réduire le fer ferrique Fe**en

24



1V. Les activités biologiques de I’espéce Calendula arvensis

fer ferreux Fe?* (Oyaizu, 1986). L’activité antioxydante de chaque extrait a été démontrée
sous I’ordre suivant : EM>EA> EH

La capacité de réduction la plus puissante est celle d’EM (203.96 + 1.92 mg EAA/Q)
et due a la richesse en flavonoides et polyphénols selon les analyses de détermination des
teneurs en polyphénols totaux et flavonoides faite par(Abudunia, 2018)(la teneur en
flavonoides étaient de 174,93 + 5,21 et 74,93 +1,50 mg d'extrait de ER/g pour I'extrait
méthanolique et I'extrait aqueux respectivement et la teneur en polyphénols totaux était de
50.26 + 0.18 et 47.89 + 2.34 mg d'extrait de EAG/g pour I'extrait méthanolique et I'extrait

aqueux respectivement).
» Inhibition du blanchiment de B-caroténe

Les résultats d’inhibition de blanchiment du B-caroténe des différents extraits de
Calendula arvensis montrent que tous les extraits inhibent le blanchiment du f-carotene en

éliminant les radicaux libres dérivés du linoleate (Abudunia, 2018).

L'extrait méthanolique (ME) inhibe la décoloration de B-caroténe avec un taux
comparable au BHT, contrairement au I’extrait aqueux (AE) et I’extrait de hexane (HE) ils
sont I’inhibés mais a des taux minimes. Ses différences d’inhibition sont attribuées a la teneur
en dérivés phénoliques contenus dans ces extraits « «Un extrait qui inhibe ou retarde le
blanchissement du -caroténe peut étre décrit comme un piégeur des radicaux libres et comme
un antioxydant primaire ».

Les flavonoides et triterpénoides dans la partie butanolique possede une action
significative comme épurateur de radicaux libres et antioxydant (Cordova, 2002).

Les extraits aqueux et hydroalcooliques du calendula sont capables d'éliminer complétement
les radicaux libres du systeme de Fenton ainsi que d'autres systemes oxydatifs avec la méme
efficacité que le BHA synthétique (anti oxygene) (Gordana, 2004).

IV.2. L’activité antibactérienne

Les plantes synthétisent plus de 100000 petites molécules dotées d’activités
antimicrobiennes, en effet une molécule chimique posséde une activité antibactérienne quand
elle inhibe ou tue des bactéries a des concentrations minimales « CMI, CMB » (Tegos et al.,
2002).

La thérapeutique des infections bactériennes est basée principalement sur 1’usage des

antibiotiques qui inhibent sélectivement certaines voies métaboliques des bactéries, sans
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exercent des effets toxiques pour les organismes supérieurs. Quand I’ATB inhibe seulement
la croissance des bactéries, c¢’est 1’effet bactériostatique, mais lorsque I’ATB provoque la
mort des bactéries ¢’est de 1’effet bactéricide (Labiod, 2016).

IV.2.1 Evaluation de I’activité antibactérienne de la plante « Calendula arvensis »

Les tests de [Dactivit¢ antibactérienne consistent a rechercher des composés
antibactériens présents dans les extraits de Calendula arvensis connus pour leurs propriétés
thérapeutiques.

L'effet antibactérienne de 3 types des extraits (N-héxanique, méthanolique, aqueux)
de fleurs de Calendula arvensis avec différentes concentrations a été évalué contre 22 souches
bactériennes pures par la technique de diffusion en puits (Abudunia, 2018), suivie de la
détermination des parameétres d’inhibition (CMI et CMB) qui permet non seulement de
confirmer, quantifier et comparer les activités, mais aussi de caractériser la nature de 1’effet
révele par un extrait sur un micro-organisme donne.

La concentration minimale inhibitrice CMI est la plus faible concentration de
I’extrait capable d’empécher le développement d’un microorganisme particulier. Cependant la
concentration minimale bactéricide CMB est la plus petite dose de I’extrait qui peut tuer la
bactérie (laisse plus de 0,01% de germes survivants) (Hnich, 2017).

L’examen des zones d’inhibition de croissance bactérienne a montré que I’extrait N-

héxanique de Calendula arvensis présente une activité antibactérienne sur les souches de

gram positif testées, avec un taux d’inhibition de 57% et sur les souches de gram négatif, avec

un taux d’inhibition de 40% (Figure 16) (Abudunia, 2018).

Figure 16: Résultat d’activité antibactérienne des extraits de Calendula arvensis par la

méthode de diffusion en milieu gélose sur Entérococcus faecalis (Abudunia, 2018).

26



1V. Les activités biologiques de I’espéce Calendula arvensis

Cependant I’extrait méthanolique de Calendula arvensis a montré  une activité
antibactérienne sur les souches de gram positif testés avec un taux d’inhibition de 72% ; et

aussi sur les souches de gram négatif testés avec un taux d’inhibition de 60%.

L’extrait aqueux n’a montré aucune activité antibactérienne que sur les trois
bactéries testées a savoir Rhodococcussequi (Gram+), Salmonella aequatoria et Morganella
Morganii (Gram—) avec des diameétres d’inhibition respectivement : 12mm ; 14mm ; 16mm.
Ainsi I’extrait méthanolique présente les meilleurs résultats (Abudunia, 2018).

Les extraits organiques de C. arvensis sont actifs sur Salmonella braenderup,
Salmonella aegutoria, ces deux souches bactériennes sont connues par leur implication dans
les toxi- infections alimentaires et les infections gastrointestinales caractérisées par des
syndromes diarrhéiques. Ceci justifie I’utilisation de Calendula arvensis dans la médecine
traditionnelle marocaine pour le traitement de diarrhée (Abudunia, 2018).

Les effets observés avec les extraits de Calendula arvensis pourraient étre dus aux
flavonoides, qui en plus de leurs vertus spasmolytique, anti-inflammatoire et anthelminthique,
possédent une activité antimicrobienne. Les flavonoides, qui seraient présents dans les extraits
de Calendula arvensis pourraient étre la cause de son efficacité comme substances
antimicrobienne. Cette propriété serait due a une inhibition des enzymes bactériennes, du fait

de la réaction d’addition avec leur groupement thiol ou amine (Abdalla, 1988).

Les caroténoides ont aussi une action antibactérienne contre certaines bactéries gram+ et
gram- (Abdalla, 1988).

1V.3. Activité anti-inflammatoire
1V.3.1. L’inflammation

L’inflammation est une réaction de défense immunitaire de I’organisme ; qui est
provoqué par une menace, ou une agression d’origine physique, chimique ou biologique dans
le but de maintenir son intégrité. Elle est également suivie par une dilatation des vaisseaux
sanguins, permettant la migration des cellules et de certaines molécules du sang vers les tissus
ou l'agression a été localisee, favorisant ainsi la rougeur, la chaleur, I’cedéme et la douleur
(Diallo, 2019) .

Parmi les nombreux médiateurs de I’inflammation, on distingue les médiateurs

lipidiques ; ils sont issus de phospholipides présents dans la membrane plasmique. A partir de
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ces phospholipides, la phospholipase A2 qui va générer 1’acide arachidonique et [’acide

lysophosphatidique.

L’acide arachidonique donne les prostaglandines et les thromboxanes sous 1’action
des cyclooxygénases (COX1 et COX2) et par I’action des lipooxygénases les leucotriene et
les lipoxines. Les prostaglandines PGE2 et PGI2 sont responsables a une vasodilatation, et

PGE2 aussi est un inducteur de fiévre et des sensations douloureuses (Millet, 2014).
IV.3.2. Les anti-inflammatoires
Il existe deux types des anti-inflammatoires

v Les anti-inflammatoires stéroidiens (AlS)

Les anti-inflammatoires stéroidiens ou bien les glucocorticoides constituent une
large famille de médicaments dérives des hormones telles que le cortisol et la cortisone, ils
posseédent des propriétés anti-inflammatoires, antalgiques et immunosuppressives. Ils
empéchent I’activation des phospholipase A2, bloquant a la fois la prostaglandine et le

leucotriene (Kada, 2018).
v Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS)

Ce sont des classes thérapeutiques les plus utilisées dans le monde en raison de leurs

propriétés anti-inflammatoires, antalgique, antipyrétique et antiagrégant plaquettaire.

C’est une catégorie de médicaments renfermant des nombreuses molécules telles que
le diclofénac, I’ibuproféne, I’aspirine et ’indométacine ; leur mode d’action repose en
grande partie sur I’inhibition compétitive, réversible ou non, de la cyclooxygénase 1 et/ou 2,
et aussi ’enzyme qui permet la production de prostaglandine a partir de 1’acide

arachidonique.
I1VV.3.3 Evaluation de P’activité anti-inflammatoire de la plante « Calendula arvensis »

Les recherches actuelles sont basées sur la découverte des substances qui inhibent
specifiquement la COX-2 inductible avec un peu ou pas d’effet sur la COX-1(Abudunia,
2018).
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» (Edéme a la carragéenine

L'eedéme de la patte de rat induite par le carragéenine et par traumatisme
expérimentale est connu pour étre sensible aux inhibiteurs de la cyclooxygénases et a été
utilisé pour évaluer l'effet des agents anti-inflammatoires non stéroidiens, qui inhibent
principalement la cyclooxygénase impliquée dans la synthese des prostaglandines
(Crunkhorn, 1971).

Abudunia en (2018) a montré que I’administration par voie orale des extraits de

Calendula arvensis a des concentrations de 300 et 500 mg/kg, présentant une activité anti-
inflammatoire comparable a I'indométhacine standard a la dose de 10 mg / kg.
En plus P’inhibition et la réduction maximale de 1’cedéme par 1’extrait N-héxanique (de 51,08
et 71,43% a 300 et 500 mg/kg respectivement) ét¢ similaire a 1’indométacine standard a la
dose de 10mg/kg pendant les mémes phases, est due a la composition phytochimique de ce
dernier et leur richesse en composés anti-inflammatoires telles que les terpénoides
phénoliques, les tanins et les flavonoides. Cependant I’extrait aqueux et méthanolique
montrent une réduction de 48,26, 65,14 et 35,96, 52,63% respectivement ; il a été plus faible
que celle de I’extrait N-héxanique (Abudunia, 2018).

» (Edéme induit par traumatisme expérimentale

L’évaluation de I’activité anti-inflammatoire des différents extraits du fleure de

calendula arvensis a été effectué sur I’cedéme de la patte postérieure gauche chez le rat induit
par traumatisme experimentale.
Les résultats trouvés par (Abudunia, 2018) montrent que I'extrait N-héxanique a montré une
réduction maximale et une inhibition de I'eedéme de 63,38% et 76,33% a 300 et 500 mg/kg
respectivement. Par rapport aux extraits aqueux (52,11% et 64,64%) et méthanoliques (33,38
et48,87%), et similaires a lI'indométhacine standard a la dose de 20mg / kg par voie orale) de
(86,89%).

Des travaux précédents montrent que 1’cedéme de la patte postérieure de rat induite
par un traumatisme expérimental est sensible aux inhibiteurs de la cyclooxygénase ; pour cela
ils sont les utilisées dans 1’évaluation de I'effet des agents anti-inflammatoires non steroidiens
« qui sont inhibées la cyclooxygénase impliquées dans la formation de prostaglandine ».

Les extraits de fleur Calendula arvensis présentent une activité anti-inflammatoire
importante et surtout I’extrait N-héxanique ; qui est similaire au I'indométacine dans leur

effet inhibiteur d’cedéme car il est riche en constituants phytochimiques, y compris les
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terpénoides, les tanins, les flavonoides...etc. Par contre les extraits méthanoliques et aqueux
qui présentent une activité anti-inflammatoire minimale est due au manque en constituants
phytochimiques (Abudunia, 2018).

En plus Hamburger en (2003) a montré que le faradiol qui est en grande partie le

plus responsable de cette activité. Ce dernier, est le plus actif, il posséde le méme effet que
I’indométacine ou I’ibuprofene.
Bien que le faradiol-3-myristique, le faradiol-3-palmitique et le psi-taraxasterol ne soient pas
néanmoins dépourvus d'activité anti-inflammatoire, leur activité ont été testées sur les deux
principales enzymes du systéme pro-inflammatoire la cyclooxygénase et la lipooxygénases
(Herolda, 2003).

IV.4. L’activité antidiabétique
IV.4.1. Le diabéte
Le diabéte est un désordre métabolique d’une étiologie multiple, caractérisé par une

hyperglycémie chronique lié soit :

- aun trouble de la sécrétion de I’insuline.

- aun trouble de I’action de I’insuline.

- ou bien les deux anomalies & la fois (Naceiri, 2018).
Les symptbmes classiques du diabéte sont généralement: polyurie, polydipsie, un
amaigrissement, et parfois une polyphagie et des troubles de la vision.

ces symptomes peuvent étre invisibles au début de la maladie (Zerriouh, 2015).

= Diabéte de type 1
Nommeé aussi insulinodépendant (DID) ou diabéte juvénile car ce dernier apparaitre
généralement pendant la jeunesse (Naceiri, 2018).
C’est une maladie auto-immune (90% des cas), qui résulte de la destruction des cellules B des
flots de Langerhans du pancréas, cette destruction conduit a une carence quasi complete

d’insuline et par conséquence, une augmentation de la glycémie sanguine (Zerriouh, 2015).

= Diabéte de type 2
Appelé diabéte non insulinodépendant (DNID), qui représente environ 90% des
diabétes rencontrés dans le monde. C’est le résultat d’une surcharge pondérale et une

sédentarité.
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Il est associé a une insulinorésistance et une réduction plus ou moins importante de
I’insulinosécrétion (I’épuisement du pancreas).
Ses symptémes sont presque les mémes que celles de type 1 mais a un moindre degré « la
maladie peut étre diagnostiquée plusieurs années apres son apparition, une fois les
complications déja présentes »(Selles, 2012).

1V.4.2. Les antidiabétiques
L’objectif prioritaire du traitement antidiabétique consiste a maintenir la glycémie
dans I’intervalle de sa valeur normale. Les médicaments utilisés visent:
- acompenser la carence en insuline observée dans le DT1.
- a limiter le phénoméne d’insulinorésistance suivi de 1’insulinopénie dans le DT2(EI-

marzouqi, 2018).

IV.4.2.1. Les antidiabétiques oraux

Le DT2, peut étre contr6lé dans les stades précoces de la maladie par un régime
alimentaire et une activité physique, mais si la glycémie normale n’est pas atteinte, une
prescription d’antidiabétiques oraux sera obligatoire.
Les antidiabétiques oraux nécessaires pour le traitement du DT2, sont classés en catégories
pharmacologiques :

Les sulfamides.

les biguanides.

les inhibiteurs de a-glucosidases.

insulinosécrétagogues, (les Glinides).
Les principaux points de différence entre ces classes pharmacologiques sont : le mécanisme

d’action, la toxicité et les effets secondaires(Zerriouh, 2015) .

1V.4.2.2. Les antidiabétiques injectables

C’est le traitement par 1’insuline ; qui est une hormone synthétique hypoglycémiante.
Il est prescrit dans le cas ou les autres antidiabétiques (oraux) sont inefficaces pour un patient
diabétique de type 2, donc l'insulinothérapie permet d'obtenir une amélioration importante du

contréle glycémique(Selles, 2012).
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Malgre tous ces médicaments, mais ils ont des effets néfastes et indésirables trés
remarquables conduisant a une intoxication ; une insuffisance cardiaque et capable aussi la
mort de patient diabétique (Telli, 2017).

Actuellement les nouvelles recherches basées essentiellement sur la découverte des
molécules bioactives a base des plantes médicinales; qui ne présentent pas des effets

secondaires.

IV.4.3. Evaluation de Pactivité antidiabétique (in vitro)
L’activité antidiabétique des extraits de fleure Calendula arvensis a été réalisée selon
des travaux menées par (Abudunia, 2018),en mesurant le pourcentage d’inhibition de deux

enzymes : ’a-amylase, 1’a-glucosidase.

» Test d’inhibition de I’activité d’a-amylase
Elle consiste a réagir les différentes concentrations des extraits avec I’enzyme a-
amylase et une solution d’amidon pour étudier les potentiels d’inhibitions de a-amylase.
Le principe repose sur le dosage des sucres réducteurs libérés lors de I’hydrolyse par a-
amylase, l'oxydation de ces fonctions dans un milieu alcalin et chaud provoque
simultanément la réduction de 1’acide 3,5-dinitrosalicylique de couleur jaune orange en acide

3-amino-5-nitrosalicylique de couleur rouge orange qui absorbe a 540 nm.

Inhibition (%) = (Ac ~Acb)-(As -Asb) x 100
(Ac-Acb)

0Ou Ac se référe a l'absorbance de contréle (enzyme et tampon);
Acb se réfere a 'absorbance de blanc témoin (tampon sans enzyme);

As se réfere a I'absorbance de |'échantillon {enzyme et inhibiteur);
Et Atsb est I'absorbance de I'échantillon vierge (inhibiteur sans enzyme).

En outre, les valeurs CI50 (Concentration d'inhibiteur nécessaire pour inhiber 50% de l'enzyme Activité) ont été
déterminées a l'aide du logiciel GraphPad Prism 5.

Les résultats obtenus par Abudunia en (2018) ont montré que les extraits testés
(aqueux et N-héxanique exercent une forte inhibition sur I’enzyme a- amylase, par contre
I’effet de I’extrait méthanolique est plus faible que les deux extraits précédents. Ce résultat est

dd a la difference dans la composition phytochimique de chaque extrait.

Parmi les principaux composés chimiques: Les composés phénoliques, les
flavonoides et les anthocyanes, qui ont été trouvés dans les extraits, sont notamment des

antidiabétiques puissants avec des effets secondaires minimes (Abudunia, 2018).
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» Test d’inhibition de I’activité d’a-glucosidase

L'activité inhibitrice d'a-glucosidase des différentes concentrations des extraits a été
déterminée par I’utilisation de substrat P-nitrophenyl-a-D —glocopyranoside (PNPG) ; qui est
hydrolysé par a-glucosidase pour libérer P-nitrophenyl (un agent coloreé).

Les résultats obtenus montrent que les extraits inhibent 1’enzyme o-glucosidase de fagon
dose- dépanadant (de 416.16 a 3333.33 ug/mL).

L’inhibition optimale de cette enzyme digestive par 1’extrait méthanolique et I’extrait
aqueux de Calendula arvensis est due a la présence des composés doués d’activité
antidiabétiques, tels que les composés phénoliques et les flavonoides.

Aussi d’autres familles de composés chimiques ont été également trouvées, et qui sont les
anthocyanes, les dérivés de I'acide caféique « ils sont rapportées pour augmenter l'absorption

du glucose avec des effets secondaires minimes » (Abudunia, 2018).

IV.5 Autres activités de I’espéce Calendula arvensis
Cette plante medicinale présentent des diverses activités biologiques comme ils sont

Cités au pare avant, aussi il existe d’autres activités de cette espéce qui sont:

IVV.5.1. Antitumoral

Les extraits de cette plante sont cytotoxiques et antigénotoxiques, qui vont inhiber la
croissance cellulaire par I’arrét du cycle et par ’activation de I’apoptose (Jimenez-Medina,
2006).

1VV.5.2. Immun-modulateur

Elle a la capacité de stimuler le systtme immunitaire par la suppression de
I’inflammation, et aussi la capacité significative de stimuler la prolifération en présence du
complexe CMH (Amirghofran, 2000).

IV.5.3. Anti-VIH

Les extraits organiques de cette espece ont des effets potentiels sur le VIH,
provoquant une réduction de I’activité de la transcription inverse (T1) (Kalvatchev, 1997).
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Conclusion

Conclusion

L’intérét accordé a I’¢étude scientifique du pouvoir thérapeutique des plantes médicinales est
augmenté durant ces derniéres années ; afin de rechercher des nouvelles alternatives aux
drogues chimiques, qui ne présentent pas des effets néfastes pour la santé humaine et pour

I’environnement.

Notre travail de recherche est consacré essentiellement sur le plan botanique, phytochimique
et activités biologiques de I’espece « Calendula arvensis », qui a été choisi sur la base de son
usage traditionnelle et thérapeutique, en se basant sur des données disponibles dans la

littérature et les travaux effectués sur cette espece.

Le criblage phytochimique des métabolites secondaires contenus dans « Calendula
arvensis »montre la présence des polyphénols «les flavonoides, les tanins» et les

terpénoides « les saponines, les huiles essentielles.... » et I’absence totale des alcaloides.

Ces métabolites sont considérés comme des principes actifs ; car ils présentent et assurent des
multiples activités biologiques tels que : antioxydante, anti inflammatoire, antibactérienne,

antidiabétique, anti tumoral....etc.

L’ensemble des résultats obtenus constituant une justification scientifique plus pertinente ; a
I’'usage traditionnelle de Calendula arvensis et confirmant encore une fois la fiabilité et

I’efficacité des remedes traditionnels dans le traitement de nombreux maux.
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Résumé

Notre but essentiel est d’identifier 1’espéce Calendula arvensis en apportant toutes les informations
liées aux aspects botanique, composition chimique et activités biologiques extraites a partir des études
disponibles dans la littérature et des travaux menés par des chercheurs.

L’aspect phytochimique a permis de mettre en évidence des principaux métabolites secondaires
notamment les polyphénols « les flavonoides, les tanins, et des acides phénoliques », les terpénoides
« les huiles essentielles, les triterpénes, et sesquiterpénes et les saponines ».

De nombreux travaux (in vitro et in vivo) menés dans le but de recherche des molécules ayant des
activités pharmacologiques ont montré que I’espéce Calendula arvensis possede des activités
biologiques plus importantes (antioxydante, antibactérienne, anti-inflammatoire, et antidiabétique ....).

Mots clés : Calendula arvensis ; étude phytochimique ; activité antioxydante ; antibactérienne ; anti
inflammatoire ; antidiabétique.

Abstract

Our essential goal is identifying the species calendula arvensis by bringing all the information tied to
the botanical aspects, chemical composition and the biological activities extracted from the available
studies in the literature and in the work that carried out by researchers.

The phytochemical aspect allowed highlighting the principal secondary metabolites especially
polyphenols « flavonoids, tannins, and phenolic acids », terpenoids « essential oils, les triterpens,
sesquiterpens and saponins ».

Many works (in vitro and in vivo) carried out with the aim of researching molecules with
pharmacological activities showed that the species calendula arvensis possesses important biological
activities (antioxidant, antibacterial, anti-inflammatory, and antidiabetic ....)

Keywords: Calendula arvensis; phytochemical study; antioxidant activity; antibacterial, anti-
inflammatory; antidiabetic.
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