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Introduction

Le diabete sucré est une maladie chronique endocrinienne, est devenu un
probleme de santé publique (Haribabu et al., 2013). Des données récentes révelent qu’il
y’a environ plus de 150 millions de diabétiques dans le monde et que leur nombre
pourrait doubler d’ici 2025 (Tanko et al., 2008), c’est une maladie métabolique
caractérisée par une hyperglycémie résultante d’un défaut de sécrétion, d’action de
I’insuline, ou de ces deux anomalies associées (Hajzadeh et al., 2011).

L’épidémie du diabéte engendre des dépenses financiéres majeures pour les
individus et pour la société, du fait de la maladie et surtout de ses graves complications.
La diminution du pouvoir d’achat des populations, le colt des médicaments et leurs effets
secondaires non négligeables, qui dans de nombreux cas, sont plus graves que les troubles
de la maladie elle-méme et enfin la méfiance vis-a-vis des produits de synthese, ont fait
que les populations du tiers monde (comme I’ Algérie) et méme ceux des pays développés
utilisent encore des plantes médicinales comme alternative thérapeutique, en particulier
pour le diabéte de type Il (Marles et Fransworth, 1995 ; Perez et al., 1998 ; OMS, 2002
; Grimaldi, 2005).

La phytothérapie est découverte d’un nombre important d’extraits de plantes
antidiabétiques. L’utilisation des plantes est une pratique courante dans le monde.
Aujourd’hui plus de 800 plantes ont été identifiees et étudiées comme traitement potentiel
du diabete de type Il. Les principaux principes actifs isolés et identifiés comme
antidiabétiques sont : Les flavonoides, les mucilages, les polyphénols, les triterpenoides,
les alcaloides, tanins (Marles et Fransworth, 1995 ; Perez et al., 1998 ; Wang et Ng
,1999).

Feuilles d’olivier (Olea europea) ont été largement utilisées en traitement
traditionnel dans les pays européens et méditerranéens. Ils ont été utilisés dans
I'alimentation humaine sous forme d'extraits, de tisanes et de poudres et contiennent
plusieurs composés potentiellement bioactifs pouvant avoir des propriétés antioxydantes,
antihypertensives, anti-inflammatoires, hypoglycémiques et hypocholestérolémiants (ElI
et Karakaya, 2009). Le thé a la feuille d’olive et a macher les feuilles d’olivier sont des
remedes populaires pour le traitement du diabete (Visioli et al., 2002).

Le but de notre étude est d’évaluer 1'effet I’infusion des feuilles d’olivier sur le
diabete de type 2. L'étude est un essai clinique mené pour atteindre les objectifs de la
recherche. Cette étude a été menee sur 5 adultes atteints de diabete de type 2 et 5 adultes
en bonne santé (5 hommes et 5 femmes), qui ont été enrdlés selon les critéres d'inclusion

et d’exclusion.
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Cette etude a eté divisée en deux parties ; Dans la premiere partie, nous présentons

une synthese bibliographique qui regroupe deux chapitres dont le premier concerne la

maladie de diabéte. Le deuxiéme chapitre est consacré aux études botaniques, chimiques

et pharmacologiques d'Olea europaea L.

La deuxieme partie décrit le matériel et les méthodes utilisées dans ce travail qui

porte sur :

>

>
>
>

Préparation de I'extrait aqueux de feuilles d'olivier ;

Les tests phytochimiques de feuilles de la plante ;

Dosage des phénols et flavonoides totaux ;

Une étude de I’activité antioxydante de 1'extrait de cette plante, par deux méthodes, la
réduction de fer et le piégeage du radical libre DPPH ;

Evaluation d’activité hypoglycémiante d'Olea europaea, et détermination de I'effet de

cette plante sur le bilan lipidique, le bilan rénal et le bilan calcique.

Dans le dernier chapitre, nous présenterons les résultats obtenus et leur discussion.
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Partie 1 Généralités sur le diabéte

Le diabéte sucré est défini par 1’¢lévation chronique de la concentration de glucose dans
le sang (hyperglycémie) et regroupe, dans un véritable syndrome, plusieurs maladies de
pathogénie différente (trouble de la sécrétion et/ou de I’action de [I’insuline).
L’hyperglycémie chronique est la cause principale de la survenue des complications
dégenératives de la maladie diabétique mais celles-ci sont néanmoins susceptibles d’étre
évitées ou tout au moins retardées par un traitement adéquat (Michel R, 2001).

L’hyperglycémie chronique est associée a terme avec des complications organiques
spécifiques touchant particuliérement les yeux, les reins, les nerfs, le cceur et les vaisseaux
Cette augmentation résulte d'un défaut de 1’utilisation de l'insuline par I’organisme ou d'une
carence de production de cette méme hormone qui a un réle de faire passer le glucose du
sang vers les cellules des tissus de I'organisme ou il est transforme en énergie nécessaire au

bon fonctionnement des muscles et des tissus (ADA, 2010).

1. Epidémiologie

Le diabete émerge rapidement comme ’une des plus grandes catastrophes sanitaires, il
représente un cout financier important en raison du taux élevé des complications
dégénératives et cardiovasculaires (Arbouche et al., 2012). Les estimations actuelles
comptent en 2007, sur une population de 246 millions, 5,9% diabétiques agés entre 20-79 ans
dont plus de 70% vivent dans les pays émergeants (Arbouche et al., 2012). Selon
international diabete fédération (IDF) en 2010, 6% de la population mondiale souffre du
diabéte et en 2012, 371 millions de personnes diabétiques dans le monde (Figure 1). Selon
I’organisation mondial de la sant¢ (OMS), la prévalence augmenterait de 4,0% de personnes
atteintes dans le monde en 1995 a 5,4% en 2025 (Kebieche, 2009).

Le nombre de décés attribués au diabéte se situe aux alentours de quatre millions par
ans, soit 9% de la mortalité totale (Arbouche, et al., 2012). Chaque minute, de par le monde,
six personnes meurent du diabéte, lui-méme ou a la suite de leur complications. L’OMS
prévoit que ces déces vont augmenter de plus de 50% au cours des dix prochaines années
(Kebieche, 2009).

On assiste au Algérie et en Maghreb a une véritable transition épidémiologique avec
une augmentation croissante des maladies chroniques non transmissibles comme le diabéte,
les cancers ou les maladies cardiovasculaires. Le diabéte s’est décalé d’une génération et

touche maintenant les personnes d’age actif surtout dans les pays en voie de développement

3
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(Arbouche, et al., 2012). Selon la Fédération algérienne des associations des diabétiques, 1’

Algérie compte 2 millions de diabétiques, de tous types confondus (Salemi, 2010).
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Figure 1 : Distribution du diabéte dans le monde (International Diabetes Federation,
2012)
2. Diagnostique

Le diagnostic de diabete chez un sujet asymptomatique ne doit jamais étre établi sur la
base d'une seule valeur glycémique anormale. Pour la personne asymptomatique, au moins
un résultat de test de glycémie additionnel avec une valeur dans la gamme diabétique est
essentiel, a jeun, a partir d'un échantillon aléatoire (occasionnel) ou du test oral de tolérance
au glucose (OGTT). Si ces échantillons ne parviennent pas a confirmer le diagnostic de
diabete sucré, une surveillance avec des tests périodiques jusqu'a ce que la situation
diagnostique devienne claire est recommandée (WHO, 1999 ; Tripathi et Srivastava,
2006).

Les critéres de diagnostic du diabéte sucré sont les suivants : symptdmes du diabéte
plus des concentrations de glucose sanguin aléatoires supérieures a 11,1 mmol / |
(supérieures a 200 mg / dl), glycémie a jeun supérieure a 7,0 mmol / | (supérieure a 126 mg /
dl) (6,1 mmol I1 (110 mg dI-1) pour le sang total) ou glycémie plasmatique supérieure a 11,1
mmol / | (supérieure a 200 mg /1) dl) lors d'un test oral de tolérance au glucose. Le jelne est
défini comme I'absence d'apport calorique pendant au moins 8 heures (ADA, 2010).
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Bien qu'il existe une forte corrélation entre I'élévation du glucose plasmatique et de
I'némoglobine glyquée, la relation entre le glucose plasmatique a jeun et I'hnémoglobine chez
les individus présentant une tolérance normale au glucose ou une légére intolérance au
glucose est moins claire et n'est pas universellement standardisée (Tripathi et Srivastava,
2006 ; ADA, 2010).

3. Classification

La classification du diabete a évolué au cours des 50 derniéres années. En effet, en
1980, ’OMS considérait, comme la plupart des cliniciens, qu’il y avait deux classes
principales de diabéte, le diabete insulinodépendant ou diabéte de type I et le diabete non
insulinodépendant ou de type II; des « diabetes d’autres types » et le diabete gestationnel
étant aussi reconnus (WHO, 1980).

3.1. Diabéte type 1

Autrement appelé diabete insulinodépendant ou diabéte juvénile, est une maladie
majoritairement auto-immune (90% des cas). Elle est le résultat de la destruction des cellules
R des Tlots de Langerhans du pancréas. Dans de cas rares, ce type de diabéte est considéré
comme étant idiopathique, ou les causes restent encore inconnues. La destruction des cellules
3 conduit a une carence quasi compléte de I’insuline et par conséquent, une élévation de la
glycémie sanguine. Lorsque cette hyperglycémie se manifeste cliniquement, pres de 80 %
des cellules 3 sont ravagées (Pirot et al., 2008).

C’est une maladie silencieuse qui débute souvent vers le jeune &ge (enfance ou
adolescence) et se manifeste la plupart du temps vers la vingtaine. Elle est diagnostiquée par
une glycémie élevée ainsi que par la présence d’auto-anticorps (contre les Tlots pancréatiques
et contre I’insuline) dans la circulation sanguine (Torpy et al., 2007). Le diagnostic de la
maladie doit se faire rapidement pour débuter I’insulinothérapie (injection d’insuline
exogene) et préserver le maximum et le plus longtemps possible, le peu de cellules
restantes intactes.

3.2. Diabete gestationnel

Le diabéte gestationnel se caractérise par l’apparition ou la reconnaissance de
I’intolérance au glucose observée au cours de la grossesse. Ce diabéte, présent dans 2 a 4%
des grossesses, peut parfois avoir des conséquences néfastes aussi bien sur le bébé que sur la
mére (WHO, 1999).
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3.3. Diabete type 2

Le diabéte type 2, anciennement nommé Diabete non insulinodépendant (DNID) est
une maladie hétérogene, non auto-immune (Buysschaert, 2006 ; Perlemuter et al., 2000). Il
résulte de l'incapacité de I'organisme a réagir correctement a l'action de l'insuline aboutissant
a une elévation chronique de la glycémie (hyperglycémie) liée a deux anomalies
interdépendantes, 1’insulino-résistance et I’insulino-déficience (Bories, 2012 ; Kebieche,
2009).

Cette hyperglycémie s'accompagne par différents symptémes ; polydipsie, polyurie,
asthénie, polyphagie, amaigrissement ou obésité, et des troubles de la conscience aboutissant
a un coma mortel (Bessire, 2000; Kebieche, 2009).

Le DNID est asymptomatique pendant de nombreuses années, prés de 50% des cas ne
sont pas diagnostiqués. Il débute généralement apres I'age de 40 ans et représente 90 a 95%
desdiabétes (Arbouche et al., 2012). En effet, la prévalence du diabéte de type 2 augmente
parallélement au vieillissement, a 1’urbanisation, a la sédentarisation et au développement de
I’obésité (Kebieche, 2009).

Le diabete est une maladie trés répondue, dont la prévalence est importante, concerne
principalement le diabéte de type 2 qui représente environ 90 % de I’ensemble des
diabétiques (Villar et Zaoui, 2010). En Algérie, le diabéte de type2 occupe la quatrieme

place parmi les maladies non transmissibles (Boudiba et Zerguini, 2008).

3.3.1. Physiopathologie du diabéte de type 2

Le diabéte de type 2 est une maladie multifactorielle. L hyperglycémie est due a une
altération de la sécrétion d’insuline en réponse au glucose par les cellules B du pancréas
endocrine, et une diminution de la sensibilité tissulaire principalement des muscles
squelettiques, du tissu adipeux et du foie aux effets de 1’insuline, ce qui se traduit par une
Insulinorésistance (WHO, 1999) .

Cette pathologie comporte une importante prédisposition génétique. Le diabéte de type
2 est une maladie métabolique caractérisée par une hyperglycémie chronique dont les
éléments physiopathologiques comprennent une résistance accrue des tissus périphériques
(foie, muscles) a I’action de I’insuline, une insuffisance de sécrétion d’insuline par les

cellules B du pancréas, une sécrétion inappropriée de glucagon, ainsi qu’une diminution de
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I’effet des incrétines, hormones intestinales stimulant la sécrétion postprandiale de I’insuline
(Kimmel et Inzucchi, 2005).
3.3.1.1. Insuffisance pancreéatique

Au bout de 10 a 20 ans d’intolérance au glucose, le patient devient diabétique. Le
pancréas n’arrive plus a fournir la demande en insuline. La sollicitation excessive du
pancréas par I’hyperglycémie entraine son usure prématurée. Ainsi, les cellules  du pancréas
endocrine ne peuvent plus assurer une production suffisante d’insuline. La baisse d’activité
des cellules B est quantitative et qualitative. Lors d’une injection intraveineuse de glucose, il
y a absence du pic précoce d’insuline. Cette absence de pic est préjudiciable pour le patient
car il joue un réle majeur dans la tolérance postprandiale au glucose. Une baisse d’insulino-
sécrétion a tous stimuli est observée méme si I’insulinémie basale reste identique. L’insuline
réellement active ne représente que 50% de I’insulinémie alors qu’elle est de 80% chez un
patient non diabétique (Pinget, 2002).
3.3.1.2. Résistance a I’insuline :

L’insuline produit tout un éventail d’effets biologiques sur les processus métaboliques
et mitogéniques. Cependant, le terme de résistance a 1’insuline se traduit par une diminution
de I’effet de I’insuline sur les tissus insuline-sensibles (tissu musculaire, tissu adipeux, foie).
La résistance a I’insuline est donc un état physiopathologique dans lequel les niveaux
normaux ou ¢levés d’insuline produisent des effets biologiques atténués. Les principales
manifestations cliniques de la résistance a 1’insuline sont ’hyperinsulinémie résultant de la
surproduction de I’insuline par les cellules B-pancréatiques dans le but de contenir
I’hyperglycémie, et I’intolérance au glucose qui est caractérisée par un taux élevé du glucose
dans le sang suite a un repas, mais par des concentrations plasmatiques normales du glucose
a jeun (Ashcroft et Rorsman, 2012).

En fait, une die¢te hypercalorique associée a un manque d’exercice physique et a
I’obésité peut conduire a un état de résistance a I’insuline (Brothers et al., 2010). La
résistance a I’insuline est considérée comme un état pré-diabétique quand le diabete de type 2
représente 1’étape subséquente ou la sécrétion exagérée d’insuline ne parvient plus a

maintenir une glycémie normale.
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3.3.2. Les facteurs de risque

Il existe plusieurs facteurs de risques qui sont souvent associes au diabete de type 2 et
qui doivent également étre pris en charge (Slama, 2000), parmi ces facteurs :
3.3.2.1. Hypertension artérielle (HTA)

L’hypertension est au contraire dans 1’immense majorité des cas une hypertension
artérielle essentielle qui précede méme le diabéte une fois sur deux. Habituellement, elle
complique un syndrome d’insulinorésistance métabolique avec obésité androide.
L’association HTA et diabéte est particulicrement délétere pour les tissus cibles de
I’hypertension. Les objectifs sont une tension artérielle inférieure a 140/90 mmHg. Il n’y a
pas de traitement préférentiel de cette HTA en sachant qu’il faut tenir compte des effets des
anti-hypertenseurs chez les diabétiques (Bessire, 2000 ; Grimaldi, 2000).
3.3.2.2. Grossesse

Un diabéte gestationnel peut se révéler dés les 24°™s semaines de grossesse, lors d’une
glycémie a jeun. Cette affection, touchant 3% des femmes enceintes et disparait en général
apres la grossesse (Mouraux et Dorchy, 2005). Cependant, il s’avere étre un facteur de
risque ultérieur de diabéte de type 2. Chez la mere, au méme titre que la naissance d’enfant
de plus de 4 Kg. De facon plus inquiétante, on constate que des enfants nés de mére ayant
souffert de diabete gestationnel ont un risque plus élevés d’obésité et de diabete de type 2
(Grimaldi, 2000).
3.3.2.3. Héredité

Le mode de transmission de la maladie reste encore mal connu, le diabéte de type 2 est
probablement une affection polygénique, c’est-a-dire déterminée par 1’interaction
d’anomalies de plusieurs génes, aboutissant a une altération de la production et /ou de
I’action de I’insuline (Slama, 2000). Cependant, en dehors du cas particulier du MODY, ces
génes ne sont pas encore identifiés avec exactitude, bien que certains d’entre eux aient fait
I’objet de recherche approfondies (Mouraux et Dorchy, 2005).
3.3.2.4. Obésité androide

Il est connu depuis longtemps comme facteur de risque qui est associée au diabéte type
2 (Lezoul, 2007). L’étude ENTRED, estime que la prévalence du diabéte croit avec I'indice
de masse corporelle (IMC), 20% des diabétiques sont de corpulence normale (IMC <
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25kg/m?), 39% sont en surpoids (25kg/m? <IMC< 29kg/m?) et 41% sont obeses (IMC >
30kg/m?). L’IMC moyen des personnes diabétiques est de 29.5kg/m2 (Bories, 2012).
3.3.2.5. Stress

Le stress psychologique libére des « hormones de stress » ; glucagon catécholamines,
hormone de croissance et cortisol qui ont pour effet d’augmenter la glycémie. Il s’agit en
général d’un diabéte qui commence avec des glycémies certes €levées, mais n’entrainant ni
les symptomes, ni la découverte de sa présence (Grimaldi, 2000).
3.3.2.6. Sédentarité

De nombreuses études s’intéressant sélectivement a 1’activité physique et au
retentissement des modifications du style de vie sur le risque de survenue du diabéte type 2,
I’activité physique réguliére et modérée associée a un régime hypocalorique et pauvre en
graisse permet de diminuer le risque de développer un diabéte chez des sujets a risque
(surcharge pondérale, antécédents familiaux, intolérance aux hydrates de carbone). Chez les
patients diabétiques, I'activité physique permet d'obtenir un meilleur contréle glycémique, et
de diminuer la mortalité globale et cardiovasculaire (Sylvain, 2004 ; Sanz et al., 2010).
3.3.2.7. Tabagisme

Les personnes atteintes de diabéte, notamment de type 2, sont également exposées a un
risque élevé de maladies cardiovasculaires. La combinaison du diabete et du tabagisme
accentue le risque de maladies cardiovasculaires et aggrave les complications du diabéte
telles que la néphropathie ou la rétinopathie. De plus, au cours des dernieres décennies, des
données scientifiques ont fait leur apparition suggérant un lien entre le tabagisme et le
développement du diabéte de type 2 (Ko et Cockram, 2005). C’est I’association d’un terrain
génétique et de certains facteurs de milieu qui améne 1’éclosion d’un diabéte type2 (Lezoul,
2007).
3.3.3. Complications du diabéte sucré

Le diabete prédispose les patients a des infections opportunistes, des pathologies
vasculaires et neurales. Basé sur sa physiopathologie, les complications du diabéte sucre

peuvent étre aigues ou chroniques (Alves et al., 2012).
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3.3.3.1. Complications aigues
Il existe trois complications métaboliques aigues principales, 1’acidocétose, le coma
hyperosmolaire et 1’acidose lactique. Elles sont le plus souvent, la conséquence d’erreurs
thérapeutiques ou d’un défaut de surveillance (Orban et Ichai, 2008).
3.3.3.2. Complications chroniques
Les complications chroniques du diabete sucré affectent de nombreux systemes
d'organes et sont responsables de la plupart de la morbidité et de la mortalité associées a la
maladie. Les complications a long terme du diabete sont classiquement divisées en deux
catégories (Tripathi and Srivastava, 2006) :
> Les complications microangiopathiques : neuropathie, néphropathie et rétinopathie
dont le facteur de risque majeur est I’hyperglycémie chronique (Michael et Fowler,
2008).
> Les complications macroangiopathiques : maladies cardiovasculaires dont les facteurs
de risque sont I’hyperglycémie, I’insulinorésistance, des carences en insuline, une
dyslipidémie, I’hypertension, I’hyperlipidémie et I’inflammation (Monnier et Thuan,
2007).
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L’olivier se distingue des autres especes fruitieres par sa longévité pouvant donner
des arbres plusieurs fois centenaires (Loussert et Brousse, 1978) ; lorsque le tronc
disparait, des rejets se développent a la base, qui donneront un nouvel arbre lui assurant
ainsi cette réputation d’arbre immortel (Amouretti et Comet, 1985). Arbre de feuillage
persistant, livré a lui-méme, I’olivier présente une cime arrondic avec des rameaux étalés
tres nombreux, enchevétrés les uns dans les autres, plus au moins épineux ou inermes.
Dimensions et forme varient avec les conditions climatiques, 1’exposition, la fertilité du
sol et les variétés. La hauteur peut atteindre 12 a 15 m et le tronc est le plus souvent
élancé (Argenson et al., 1999). Sa pérennité, ou les rejets donneront des nouveaux arbres
méme si le tronc disparait assurant ainsi cette réputation d’arbres immortels (Amouretti

et Comet, 1985).

1. Taxonomie de I'olivier
L'olivier est classé par Cronquist, (1981) comme suit :

Régne : Plantae
Sous régne : Spermaphytes
Division : Magnoliophyta
Classe : Magnoliopsida
Sous classe : Scrophulariales
Famille : Oleaceae
Genre : Olea
Espéce : Olea europaea L.

L'olivier appartient a la famille des oléacées. Son genre, Olea se compose de 35
especes (cordiero et al., 2008). Parmi lesquelles on trouve, Olea europea L. qui est la
seule espéce qui produits des fruits consommables (De casas et al., 2006) avec deux sous
especes :

v Olea oleaster " oléastre"(Olea europaea subsp. europaea var.sylvestris) : qui se
présente sous une forme spontanée comme un buisson épineux et a fruit
ordinairement petit.

v Olea sativa " olivier cultivé" (Olea europaea subsp. europaea var. sativa) : il est
constitué par un grand nombre de variétés améliorées, multipliées par bouturage

ou par greffage (Calado et Fausto, 1987).
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2. Cycle végétatif

L'olive est une culture bien adaptée aux conditions environnementales prévalant

dans le bassin méditerranéen. Le cycle de développement de I'olivier, comme toute autre

plante, est régi par les saisons. Apres s'étre endormi pendant I'hiver, au printemps cet

arbre montre sa splendeur et commence a se réveiller de sa Iéthargie. Puis il entame son

voyage a travers les étapes phénologiques, qui culmineront a lI'automne avec l'arrivee des

fruits (Tableau 01) (Sebai et al.,2012). .

Tableau 01 : Cycle végétatif de 1’olivier (Argenson et al., 1999).

Phases végétatives

Période

Caractéristiques

Repos végétatif

Novembre-février

Le cycle commence par une période de
dormance, qui s'étend sur prés de quatre mois
tout au long de la saison hivernale, cette
période est appelée la période de dormance
aprés la recolte, en raison de la basse
température de la saison hivernale.

Induction florale

Février- mars

Puis commence la période d'induction de
la floraison, lorsque I'olivier se réveille de son
hibernation hivernale, et ici les nouvelles
pousses commencent & pousser, en raison de
l'augmentation des températures et des heures
de lumiére, car ces moments sont I'un des
moments les plus attendus des agriculteurs.

Inflorescence et
I'apparition de
boutons floraux

Mars- avril

Commence alors la période de floraison
et I'émergence des boutons floraux, au cours
desquels les boutons sont différenciés en
donnant de petits boutons ou des fleurs, tandis
que les fleurs se développent et prennent une
couleur blanc verdatre & maturité.

. De mi-mai a mi- | Fleurs  ouvertes et bien apparentes:
Floraison . L . .
juin pollinisation et fécondation .

Développement du Juillet Grossissement des fruits puis durcissement du
fruits noyau a la mi-juillet (les olives sont vertes).
Croissance des . Grossissement du fruit début de la lipogenese

. Aolt- Septembre .
fruits (les olives sont vertes).
Début de De mi-Septembre | Récolte des variétés a olive de table de couleur
maturation a décembre vert au rouge violacé.
Maturation Fin d'octobre a | Fruits avec coloration uniforme, violette a noire
compléte fevrier pour les variétés a I'huile .
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3. Répartition d’oléiculture dans le monde

Le bassin méditerranéen est considéré comme son lieu de prédilection avec pres de
957 d'oliviers (Benhayoun et Lazzeri, 2007), mais cela n'empéche pas sa culture dans
d'autres régions du monde. Aujourd'hui, I'olivier est cultivé dans toutes les régions du
monde entre les latitudes 30° et 45°, des Amériques (Californie, Mexique, Brésil,

Argentine, Chili), en Australie et jusqu'au Japon et en Chine (Figure 2) (su et al.,2018).

La carte du monde oléicole
; Europe Asie
. Ialie
(fixn}:lénqdue France . \vtale.
U INOT! Espagne ¢¥ ('ﬁ!rqu'n-
Etats-Unis Portugal # * N sraél, Liban, Jordanic
% [f ; 4 Chine
Maroc
Algérie Libye Egypte ¢, :
MexiRl Syrie Afghanistan
Iran
e Afrique
Amérique e
i du Sud
Pérou
Brésil
Chili
t Alrigue du Sud
ruguay
Argentine

Australie
Australie

Figure 02 : Carte du monde oléicole (www.afidol.org)

> Les pays en vert foncé (Turquie, Espagne, Portugal, Maroc, Italie et la Grece) sont les

pays ayant la plus importante production d’olives et d’huile d’olive.

> Les pays en vert clair sont des pays fournisseurs mais pas autant que les précedents.

> Les pays en jaune sont les pays les moins productifs.

4.superficies oléicoles cultivees dans I'Algérie

C'est une activite héritée des temps anciens de la civilisation phénicienne,
notamment en Algérie. Ou la culture de l'olivier est I'une des cultures fruitiéres les plus
répandues et représente plus de 50% du bosquet de I'arbre national. L'oliveraie occupe
45% du verger arboré, le nombre total d'arbres qu'il contient est de 32 millions d'arbres et
il occupe 75% de la superficie agricole utile dans un conteneur, qui mesure environ
34739,080 pieds, et selon les informations du ministére de I'Agriculture, les superficies

oléicoles en Algérie ont considérablement augmenté. De 170 mille hectares en 2000 a 487

mille hectares en 2017 (Figure 3) (Oreggia et Marinelli, 2017).
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La culture de l'olivier se situe dans les régions montagneuses et est divisée en un
certain nombre de régions, a savoir:

e Centre nord, qui comprend notamment Tizi Ouzou, Bouira et Bejaia avec 54,3% ;

e East Jijel, Skikda, Guelma et Mila avec 28,3% ;

e Quest, qui occupe 17 % Tlemcen, Relizane, Sig et Mascara(Aggoun-Arhab,
2016).

La majorité des zones oléicoles sont situées dans les zones montagneuses et
vallonnées couvrant une superficie de 195000 hectares (Khoumeri, 2009), ainsi que dans
les plaines occidentales du pays (Mascara, Sig, Relizane, etc.) et dans des vallées comme
Soumam. Ce domaine a considérablement augmenté avec la mise en place d'un
programme national Développer la culture intensive de l'olivier dans les steppes, les
régions pré-sahariennes et le Sahara (Messila, Biskra, Ghardaia, etc.) afin d'augmenter la
production et de réduire les importations.

” L'oliveraie en 1999

21 CHLEF 61 BEJIAIA 9:BLIDA 10:
BOUIRA 13 1 TLEMCEN 15 1 TIZI-0UZOU 18
JUEL 19: SETIF 21: SKIKDA 22:s.
B. ABBES 24: GUELMA 44 : AIN DEFLA 27
MOSTAGANEM 29: MASCARA 34: BOR) BOU-ARRERI)

35 : BOUMERDES 41: SOUK AHRAS 42 :TIPAZA

- Nouvelle aire oléicole

31 LAGHOUAT
51 BATNA

81 BECHAR
14 : TIARET
201 SAIDA

4: 0.E.BOUAGHI
71 BISKRA
12 : TEBESSA
17: DIELFA
28: M'SILA

32: EL-BAYADH 39 EL-OUED
40 | KHENCHELA 451 NAAMA

Figure 03 : Carte oléicole d’Algérie (Institut Technique des Arbres Fruitiers, 2008).

5. Principales variétés d’oliviers en Algérie

Le patrimoine varietal oleicole algerien est trés riche, Il'institut technique de
I'arboriculture fruitiere et de la vigne a répertorié 72 variétes autochtones dont 36 sont
homologuées, le reste est en cours de réalisation. Les variétés d'oliviers les plus
fréquentes en Algérie offrent la meilleure valorisation et cela concerne particulierement
les cultivars Adjeraz, Chemlal et Sigoise bénéficient d'une bonne appréciation qui
occupent a eux seuls pres de 400.000 hectares soit les 3/4 de l'oliveraie nationale
(Tableau 02) (Mendil et Sebai, 2006).
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Tableau 02 : Principales variétés d’oliviers cultivées en Algérie (Loussert et Brousse,

1978).
Variétés Aire de culture | Importance | Destination Observations
Ouest Algérien Tres estimée pour la conservation et
- . Table + - |
Sigoise (Oranie, 25% Huil “huilerie, rendement élevé en huile,
uile
Tlemcen) variété autofertile.
o Huile trés appréciée. Résiste en
Centre Algérien i . o
Chemlal _ 10% Huile culture séche. Inconvénients :
Kabylie . _ )
autosterile, floraison tardive.
Azeradj Centre Algérien 15% Table +Huile | Trés bon pollinisateur de Chemlal
. ) Intéressante pour la région de
Bouchouk Centre Algérien 2% Table +Huile A
Bougaa
o o ) Variété conseillée dans la région
Limli Est Algérien 8% Huile L
de jijel a Sidi-Aich

6. Description de la variété sigoise
Elle est utilisée pour la production d'olives de table et d'huile avec un rendement

moyen de 18 Za 227. C’est un arbre de vigueur moyenne, les feuilles sont longues, de

largeur moyenne, elliptiques lancéolées, peu d'inflorescences de longueur moyenne. le

fruit est ovoide, Iégérement asymétrique, a un sommet pointu et une base tronquée de

couleur noire a pleine maturation, I'endocarpe est un sommet elliptique pointu avec du

mucron a son extrémité et une base arrondie (Figure 04) (Mendil et Sebai, 2006).
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Sigoise

Caracteres

. ™ ARBRE
Vigueur :
Port :
Densité du feuillage :
Longueur des entre-noeuds = mo yen

= ™ FEUILLE
—~— Forme : elliptique lancéolée
Longueur : tongue
Largeur : moyenne
Courbure longitudinale du limbe : plan

- i 4
Tﬁ » INFLORESCENCE V

Longueur . moyenn -
Nombre de fleurs : faible ¥

5 » FRUIT
-~ Poids :

Symétrie :

Position du diameétre transversal maximal :
Sommet :

Base :

Mamelon :

Présence Lenticelles :

Dimension Lenticelle :

Début de la véraison

Couleur en pleine maturation :

> > ENDOCARPE
Poids :
Forme :
Symeétrie : A
Symétrie - B
Position du diameéetre max :
Sommet :
Base :
Surface :
Nombre de sillons fibrovasculaires ©
Distribution sillons fibrovasculaires :
Extrémité du sommet :

Figure 04 : Description morphologique de la variété Sigoise (ITAF, 2012).

7. Description botanique des feuilles

Les feuilles de I'olivier sont persistantes, avec une durée de vie moyenne de trois
ans. lls sont simples, lancéolés et pointus. Sur les brindilles, ils se font face et le cou est
court. Les feuilles sont taillées avec des bords rotatifs. La face supérieure est vert foncé
brillant, tandis que la face inférieure a un aspect argenté en raison de la purine. Les
surfaces des feuilles exposées au soleil sont protégées par un teint vert foncé a texture
vitreuse hydrofuge. Le dessous est lisse et contréle I'écoulement de I'eau a travers un
cheveu qui le recouvre comme un parapluie. En moyenne, les feuilles d'un olivier
mesurent 2 a 8 cm de long, 0,5 a 1,5 cm de large Les stomates sont presque couchés sur la
face inférieure, situ en tricolore ; lls protegent les feuilles de la perte d'eau et des rayons
UV, et multiplient par trois I'efficacité de la surface des feuilles (Figure 05) (Fernandez
etal., 2012).
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Figure 05 : Feuilles d'olivier (www.plantes-et-sante.fr)

8. Composition chimique des feuilles d’Olea europaea
8.1. Composition chimique globale

La composition chimique des feuilles et brindilles varie en fonction de nombreux
facteurs (variété, conditions climatiques, époque de prélévement, proportion de bois, age
des plantations, etc..). Les feuilles fraiches d’olivier sont caractérisées par une matiére
séche aux alentours de 50%, celle des feuilles séches autour de 90% (Civantos, 1983).

Les feuilles sont particuliérement riches en carbohydrates. La matiére organique est
constituée par des protéines, des lipides, des monomeres et polymeres phénoliques (tel
que les tannins) et principalement par des polysaccharides tel que le cellulose et
I'hémicelluloses (Martin-Garcia et al., 2006).

La teneur en protéine est faible dans les feuilles d’olivier. La feuille d’olivier est
riche en triterpénes, flavonoides, dont 1’oleuropéoside et en phénols. Elle exerce des
activités antioxydants, hypotensives, spasmolytiques, hypoglycémiantes,
hypocholestérolémiantes et antiseptiques, outre les propriétés diurétiques pour lesquelles
elle est utilisée sous forme de spécialité phytothérapeutique (Zarzuelo et al., 1991 ;
Gonzalez et al., 1992).
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Tableau 03 : Composition chimique global des feuilles d’olivier (Boudhrioua et al,

2009).
Composition (En %) Dose (exprimé en g par 100 g)
Eau 46,2-49,7 a
Protéines 5,0-7,6 a
Lipides 1,0-13a
Minéraux 2,8-44a
Carbohydrates 37,1-425a
Fibres brutes 18,0b
Cellulose 11,4b
Hémicellulose 13,3b
Lignine 14,2 b
Polyphénols totaux 1,3-23b
Tannins solubles 0,3b

a. correspond aux valeurs exprimées par rapport a la masse fraiche des feuilles d’olivier.

b. correspond aux valeurs exprimées par rapport a la masse seche des feuilles d’olivier

8.2. Composition des feuilles d’olivier en composés phénoliques

Les phénols présents dans les feuilles d’olivier sont essentiellement
I’hydroxytyrosol, tyrosol, catechine, acide caféique, acide vanillique, vanilline, rutine,
lutéolin-7-glucoside,  verbascoside,  apigenin-7-glucoside,  diosmetin-7-glucoside,
oleuropéine, et la lutéoléine (Tableau 04) (Benavente-Garcia et al., 2000).
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Tableau 04 : Structures chimiques des composés phenoligues les plus abondants des

feuilles d’olivier (Benavente-Garcia et al., 2000).
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9. Vertus thérapeutique des feuilles d’olivier
9.1. Utilisations traditionnelles

L'olivier est I'un des plus vieux arbres connus au monde a travers les ages, et il a été
utilisé en phytothérapie car il a des capacités de guérison exceptionnelles. Au cours des
siecles ou I'nomme a cultivé l'olivier, il a déecouvert de multiples pouvoirs de guérison et
de préventions contre certaines maladies. Toutes les parties de I'arbre sont utilisées pour
la guérison : Fruits, feuilles, fleurs, écorces et huile d'olive. Les nombreux bienfaits pour
la sante de la feuille d'olivier sont connus depuis I'Antiquité.

Des études indiquent que boire du thé aux feuilles d'olivier est une méthode utilisée
depuis des siécles par les cultures du Moyen-Orient pour traiter des affections telles que
la toux, les maux de gorge, la cystite et la fievre. De plus, les feuilles d'olivier ont été
utilisées dans des compresses pour traiter les brdlures, les éruptions cutanées, les verrues
et autres problemes de peau. Ce matériel végétal pour le traitement de la fievre (Lee et
al., 2009). lls ont été utilisés dans I'alimentation humaine sous forme d'extrait, de poudre
et de tisane (Karakaya, 2009).

Les feuilles d’olivier sont utilisées pour un usage externe et est a croquer, car il est
connu pour soulager les douleurs dentaires et traiter les levres gercées. Sous forme de
décoction et de bain de bouche, il est utilisé pour traiter la stomatite, la gingivite et la
glossite (maladies inflammatoires et / ou infectieuses de la langue).

Au terme de toutes ces utilisations traditionnelles, les scientifiques s'efforcent de
prouver que les multiples bienfaits thérapeutiques de I'olivier résident non seulement dans
I'nuile d'olive, mais aussi dans les feuilles riches en "oleuropéine™.

L'oleuropéine a des effets bénéfiques importants sur la santé humaine. Il est
considéré comme un antioxydant (Garcia et al., 2006), antimicrobien (Pereira et al.,
2007), antiviral (Micol et al., 2005), anti-inflammatoire (Visioli et al., 1998) et
hypolipidémique (Jemai et al., 2008). L'oleuropéine a démontré des effets
cardioprotecteurs (Andreadou et al., 2006) et des effets neuroprotecteurs (Omar, 2010).
Des études in vitro ont montré que cette substance agit comme un composé antitumoral
(Hamdi et al., 2005), comme I'aglycone oleuropéine qui présente le composé le plus
efficace contre la viabilité des cellules cancéreuses du sein dans le cancer du sein féminin
(Menendez et al., 2007). Il inhibe I'activité plaquettaire (Andrikopoulos et al., 2002) et
peut moduler le métabolisme car il protege contre les problemes d'obésité (Bennani-
Kabchi et al., 2000).
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9.2. Propriétés pharmacologiques des extraits de feuilles de 1’olivier

Les composes phénoliques sont célébres pour leurs roles physiologiques tres
importants pour les animaux et les plantes en raison de leur structure, et ils sont largement
utilisés en phytothérapie, ou I'effet de nombreuses plantes médicinales est attribué en tout
ou en partie aux composés phénoliques presents dans ces plantes. Ces substances ont des
activités biologiques qui les rendent bénéfiques pour la santé humaine, et de nombreuses
études indiquent que les polyphénols peuvent réduire le risque d'un certain nombre de
maladies.

9.2.1. Activites hypoglycémiantes

Les mécanismes hypoglycémiants provoqués par I’ingestion de plantes médicinales
présentent des similitudes a ceux des classes médicamenteuses antidiabétiques connues,
comme par exemple la metformine (qui favorise 1’action de I’insuline, augmente
I'utilisation et le stockage du glucose par les muscles, diminue la production hépatique de
glucose et ralentit I'absorption intestinale du glucose), les sulfonylurées (qui augmentent
la libération d'insuline par le pancréas), ou encore les inhibiteurs de 1’a -glucosidase, ont
été identifiées (Yeh et al., 2003 ; Bnouham et al., 2006). Depuis des millénaires on sait
qu’Olea europaea L. améliore les troubles métaboliques et posséde des propriétés
antidiabétiques (Sato et al., 2007).

De nombreux polyphénols participent a cette activité hypoglycémiante
I’oleuropéine donne meilleurs résultats que 1’extrait total de feuilles d’Olivier pour la
production d’insuline, I’hydroxytyrosol améliore la sensibilité a 1’insuline, la lutéoline
inhibe I’augmentation postprandiale de la glycémie.

Ces substances sont également antioxydantes, et la réduction du stress oxydatif
participe en  partie a ’activité hypoglycémiante. De nombreuses études, portant aussi
bien sur la feuille d’Olivier que sur I’huile d’olive, ont conforté 1’action de la plante sur la
régulation de la glycémie telle que rapportée dans le passé. Chez le rat rendu diabétique
par alloxane, 1I’administration d’extraits de feuilles aux doses de 16 et 32 mg/kg entraine
une diminution trés significative de la glycémie ainsi qu’une augmentation dose-
dépendante de I’utilisation périphérique du glucose (Gonzalez et al., 1992).

Chez des rats diabétiques, 1’absorption orale d’extrait de feuilles a la dose de 100,
250 et 500 mg/kg pendant 14 jours, versus glibenclamide administré a la dose 600 ug/kg,
induit une diminution de la glycémie et une augmentation du taux de d’insuline sérique,

alors que celle-ci reste inchangée chez le rat non diabétique.
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Une autre étude a montré, chez des obeses d’age moyen, 1’action bénéfique de
polyphénols de feuille d’Olivier pour améliorer la sensibilité¢ a 1’insuline et la capacité
sécrétrice des cellules B-pancréatique (Lapraz et al., 2017).

Une étude sur des lapins diabétiques a été évaluée les effets de I'administration de
I'extrait d'oleuropéine sur les niveaux de glucose dans le sang. L'étude a utilisé une dose
de 20 mg/kg de poids corporel pendant une période de 16 semaines et a montré un effet
significatif de I'oleuropéine comme hypoglycémiant a partir de la 8eme semaine
d'administration de 1’extrait. L’¢tude a également révélé que le groupe traité avec
I'oleuropéine a montré une réduction graduelle des niveaux de malondialdéhyde
érythrocytaire (MDA), qui est un marqueur de stress oxydatif, significativement a partir
du 10eme semaine d'administration par rapport au groupe témoin. L’étude a suggéré
I’utilisation prophylactique d’oleuropéine dans la réduction des complications résultant de
stress oxydatif chez les sujets atteints de diabéte de type 2 (Al-Azzawie et al., 2006).

L’oleuropéine et I’acide oléanolique ont tous deux montré lors d’expériences en
laboratoire des actions hypoglycémiantes.

9.2.2. Activités hypotensives

Les propriétés hypotensives seraient dues en grande partie a 1’oleuropéine
(Zarzuelo et al., 1991). Cette action est ¢galement due a I’oléacine et I’acide oléanolique
(Hansen et al., 1996 ; Rodriguez-Rodriguez et al., 2007).

D’apres les travaux de Hansen et al., (1996) et Somova et al., (2004), la pression
artérielle baisse d’une maniére statistiquement significative apres trois mois de traitement.
Cette évaluation chimique a été réalisée a 1’aide d’un extrait aqueux de feuilles d’olivier,
elle a ét¢ menée dans le service de cardiologie de I’Hopital Militaire de Tunis en 1996.

Les études cliniques récentes de Ghedira et al., (2008) ont montrées qu’une dose de
500 mg de I’extrait de feuilles d’olivier, deux fois par jour, peut remplacer une dose de
12.5-25 mg en captopril, dans 1’abaissement des tensions artérielles systoliques et
diastoliques chez les patients hypertendus.

9.2.3. Activités hypocholestérolémiantes

L’action hypocholestérolémiante est associée a une diminution du cholestérol total
(TC), cholestérol des lipoprotéines de basse densité (LDL-C), des LDL oxydées et des
triglycerides (TG) (Jemai et al., 2008).

Une étude qui a évalué les effets de I'administration d'extraits d'oleuropéine et de
hydroxytyrosol chez la souris diabétique a des concentrations de 16 et 8 mg / kg de poids

corporel ont montré significativement une concentration plus faible de cholestérol chez
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les rats diabétiques ayant recu de I'oleuropéine et de I'nydroxytyrosol par rapport a un

groupe témoin (Vogel et al., 2015).
9.2.4. Activités antioxydante

L’activité antioxydante est fait principalement des polyphénols, composés qui
continuent a faire 1’objet de nombreux travaux. En 2007, des chercheurs Australiens ont
conclu, dans leur étude sur la capacité antioxydante de 55 plantes, que I’extrait de feuilles
d’Olivier présente 1’activité antiradicalaire la plus importante. L hydroxytyrosol est deux
fois plus antioxydant que le resvératrol de vin rouge (Wojcikowski et al., 2007).

L’oleuropéine a également un grand pouvoir antioxydant et diminue 1’oxydation des
lipides, en particulier les LDL, aussi bien in vitro qu’in vivo, chez le lapin. L’étude
d’extrait de feuilles d’Olivier sur les érythrocytes montre que lors d’exposition a un stress
oxydatif, les érythrocytes prétraités résistent a 1’oxydation des lipides et a ’hémolyse
(Benavente-Garcia et al., 2000).

Plusieurs études ont décrit les effets thérapeutiques des feuilles d'olivier et de ses
composés. Activités cardioprotectrices (Janahmadi et al., 2014 ; Vogel et al., 2015),
activités anti-inflammatoires (Diaz et al.,, 2000 ; Visioli et al., 1998), activités
antibactériennes (Caturla et al., 2005 ; Pereira et al., 2007), activité antifongique et
antiparasitaire (Khan et al., 2007), activité antivirale (Micol et al., 2005), activités
analgésiques (Verdi et al., 2004), activités anti acnéeiques (Poli, 1996), activités sur les
maladies neurodégénératives (Scarmeas et al., 2009 ; Drouet, 2006), Protection
neurologique (Lapraz et al., 2017), action antiplaquettaire (Singh et al., 2008), Effet anti
allergique (Di Carlo et al., 1999), activités gastro protectrices (Hashmi et al., 2015),
stimulation thyroidienne (Al-Qarawi et al., 2002) et effet sur la viabilité des cellules de

cancer du sein chez la femme (Menendez et al., 2007).
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Cette étude a été au niveau du laboratoire pédagogique de la biochimie de
I’Université Echahid Hamma lakhder, et I'institution publique pour la santé Guemar.
1.Matériel
1.1. Matériel Végétale

Les feuilles d'Olea europaea L.de la variété Sigoise ont été collectées au mois de
décembre 2020, dans une ferme a Sidi Aoun , région située a I'est de la wilaya d'El-Oued.
La récolte des petites et moyennes feuilles a été effectuée dans I'apres-midi . Les feuilles
sont séchées a I’air libre, a I’abri de la lumiére et a une température ambiante pendant 8

jours.

DMI NOTE 8 PRO
QUAD CAMERA

Figure 06 : Feuilles d’olivier de la variéte sigoise apres séchage
e Conditions climatiques et géographiques de la zone de collecte de feuilles
La commune de Sidi Aoun est située au centre de la wilaya d'El-Oued, & environ
19.6 kilométres de celle-ci, avec une Longitude de 6°54°,306 E, Latitude de 33°32°,484 N
et une Altitude de 45 m. Le climat a Sidi Aoun est aride, la température annelle moyenne
est de 21.9°C et les précipitations sont en moyenne de 132.5 mm (Meteoconsult.fr).
1.2. Matériel de Laboratoire

1.2.1. équipements

Les équipements utilisés sont regroupés dans le tableau 05.
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Tableau 05 : Equipements utilisés lors de 1’expérimentation

Etuve
Balance de précision
Plaque chauffante
Rota vapeur
Micropipettes
Cuves
Bécher

Glucométre

1.2.2. Produits chimiques

Erlenmeyer
Eprouvette graduée
Tubes a essai en verre + support
Pipette graduée
Pissette
Spatule
Spectrophotométre UV-Vis

Le tableau 06, montre la liste des produits chimique utilisé dans le laboratoire

Tableau 06 : Les produits chimique utilisés lors de I’expérimentation

Acide chlorhydrique

Liqueur de Fehling

chlorure ferrique

Folin-Ciocalteu

Copeaux de Magnésium

bicarbonate de sodium

Alcool chlorhydrique L’acide gallique
Alcool iso-amylique AICI3
FeCls (a 5%) Méthanol
NH4OH Acide ascorbique
NaOH DPPH
Anhydride acétique Ferricyanide de potassium
Acide sulfurique Eau distillé
Chloroforme La rutine

tampon phosphate de sodium (pH 6.6)

BOUCHARDAT (réactif iodo-ioduré)

Acide trichloracétique (TCA)

DRAGENDORFF (réactif a I'iodobismutate de potassium)

anhydride acétique (CsHeO3)

ferricyanure de potassium (Ks[Fe(CN)g])
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2 . Méthodes :
2 .1. Préparation de I'extrait aqueux :

10g de feuilles séches sont versées dans 500 ml d’eau bouillante , et laissez bouillir 10
minutes , Ensuite, I'extrait est laissé tremper pendant une heure jusqu'a ce qu'il refroidisse
et a la fin il est filtré (Almutairi et al.,2017).

Figure 07 : Préparation de I’extrait aqueux
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10g de feuilles bouillir pendant
N o 10 minutes
seches ~ Eau 55°c
Filtration Ia|shser au repos
. 1 heure a une
(Extrait sous — uread
temperature

forme aqueux) ambiante

Figure 08 : Schéma du protocole de préparation de I’extrait aqueux
2 .2. Screening phytochimique

Les tests phytochimiques qualitatifs qui ont été réalisés sur I'extrait aqueux de
feuilles d'olivier de la variété sigoise, permettent de détecter les différentes familles des
métabolites secondaires qui y sont présents a travers un ensemble de réactions chimiques,
de réactions de coloration ou de précipitation par des réactifs chimiques spécifiques
réalisée sur I’extrait. Ce sont des réactions physicochimiques qui permettent d'identifier la

présence des substances chimiques.

Les groupes photochimiques sont nombreux, mais on peut citer les principaux :
les alcaloides, les polyphénols (flavonoides, anthocyanes, tannins), les saponosides, les

stéroides, les coumarines et les terpenes (Himour et al., 2016).
2 .2.1.Saponosides

Les saponosides sont détectés par agitation manuelle du tube a essais contenant 10
ml d'extrait aqueux dans le sens de la longueur du tube pendant 1 minute puis laisser au
repos. L’apparition d’une colonne de mousse persistante, d’au moins 1 cm de hauteur

pendant 15 minutes indique la présence de saponosides (N’Guessan et al., 2009).
2 .2.2.tanins

A 1ml de Dextrait sont ajoutés 200 pl de FeCls a 1%. La présence de tanins est

indiquée par une coloration verdatre ou bleu-noir (Karumi et al., 2004).
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2 .2.3.Flavonoides

Réaction a la cyanidine, 5 ml de I'extrait est ajouté a 5 ml d’Hcl dilué et d'environ
0,5 g de copeaux de magnésium. La présence de flavonoids (flavonol, flavones,
flavonones) est confirmée par 1’apparition de la couleur rouge ou orange (Karumi et al.,
2004).

2 .2.4.Alcaloides

A 1 ml de chaque extrait, 5 ml d’HCI 1% sont ajoutés. Chaque mélange est
chauffé au bain marie, puis divisé en deux volumes égaux. Les 2 volumes sont traités

séparément par les réactifs de:
BOUCHARDAT (réactif iodo-ioduré) qui donne une précipitation brun rougeatre.

DRAGENDORFF (réactif a I'iodobismutate de potassium) qui donne une précipitation
jaune blanche (Majob et al., 2003).
2 .2.5.Stérols et triterpénes (Test de Lieberman-Burchardt)

A 5 ml d’extrait, on ajoute 2 gouttes d’anhydride acétique (CsHsO3) et 1 goutte
d’acide sulfurique (H2SO4). L’apparition a I’interface d’un anneau pourpre ou violet,

virant au bleu ou au vert indique leurs présences (Edeoga et al., 2005).
2 .2.6.Composes réducteurs

1 ml de I’extrait est chauffé dans un bain marie, puis 200 pl de réactif de liqueur
Fehling sont ajoutés a I’extrait. Un test positif est obtenu par la présence d’un précipité

rouge brique (Cai et al., 2011).
2 .2.7.Quinones libres

Sur un volume de 5 ml de notre extrait, on ajoute quelques gouttes de NaOH 1%.
L’apparition d’une couleur qui vire au jaune, rouge ou violet indique la présence de

quinones libres (Oloyde, 2005).
2 .2.8.Terpénoides (Test de Slakowski)

A 5 ml d’extrait, sont ajoutés 2 ml de chloroforme et 3 ml d’H2SO4. Le test positif
est indiqué par 1’apparition de deux phases et la formation d’un anneau marron-rouge a

I’interface (Khan et al., 2011).
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2 .2.9.Anthocyanes (Leucoanthocyanes):

A1 ml de I’extrait,sont ajoutés 1 ml d’alcool chlorhydrique et 1 ml d’alcool iso-
amylique. Le mélange est chauffé pendant 15 min. Coloration : Rouge-cerise violacée :

leuco anthocyanes ; brun-rouge: catéchols (Mibindzou Mouellet,2004) .
2.3. Analyses quantitatives
2.3.1. Dosage de polyphénols totaux

Une quantité de (200 ul) de I'extrait a été mélange a 1 ml de réactif de Folin-
Ciocalteu dilué 10 fois et a 2 ml de H20O, et incubés a la température ambiante pendant 4
minutes. Aprés I’addition de 0,8 ml de bicarbonate de sodium de 7,5% au mélange, les
polyphénols totaux étaient déterminés aprés 2 heures d’incubation a la température
ambiante. L’absorbance de la couleur bleue en résultant a été mesurée au Amax = 765
nanometres avec un spectrophotometre de Shimadzu UV-VIS. Les concentrations des
polyphénols sont déduites a partir des gammes d’étalonnage établies avec I’acide gallique
(0-1,2 mg/ml) et sont exprimées en milligramme d’équivalent d’acide gallique par
gramme d’extrait (mg EAG/g) (Wong et al., 2006).

2.3.2. Dosage de flavonoides

Une quantité del ml de chaque échantillon et de standard (préparée dans le
méthanol) est ajoutée & 1 ml de la solution d’AICI3 (2 % dissous au méthanol). Apres 10
minutes, I’absorbance a ét¢é mesurée par rapport au blanc préparé de réactif au Amax =
430 nanometres. Les concentrations des flavonoides ont été deduites a partir des gammes
d’étalonnage établies avec la rutine (0-0,05mg/ml) . Les résultats ont été exprimés en
milligrammes d’équivalents de la rutine (0-0,05mg/ml), par gramme d’extrait (mg ER/g)
(Ghedadba et al .,2015).
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2.4. Tests des activités biologiques de I’extrait de feuilles d’olivier
2.4.1. Activité antioxydante
2.4.1.1.Test de piégeage du radical DPPH

Pour étudier l'activité antiradicalaire des différents extraits, nous avons utilisé la
méthode basée sur le DPPHe (diphénylpicrylhydrazyl) comme un radical relativement
stable. En présence des piégeurs de radicaux libres, le DPPH. (2.2-diphenyl-1- picryl
hydrazyl )de couleur violette se réduit en 2.2-Diphenyl-1-picryl hydrazine de couleur
jaune (Maataoui et al., 2006).La forme réduite (diphénylpicrylhydrazine : de couleur
jaune) n’absorbe plus a 515 nm, dont I’intensit¢ de la couleur est inversement

proportionnelle a la capacité des antioxydants (Sanchez-Moreno, 2002).

L'activité antiradicalaire des extraits de feuilles d'olivier vis-a-vis du DPPH (radical
2.2-diphényl-1-picrylhydrazyle) a été réalisée selon la méthode décrite par Kartal et al
avec quelques modifications pour adapter la procédure (Kartal et al., 2007). En bref, La
solution de DPPH est préparée par solubilisation de 2,4 mg de DPPH dans 100 ml de
méthanol. 50 ul de diverses concentrations d'extraits ou standard ( vitamine C) ont été

ajoutés a 1,95ml de DPPH, préparés

Quotidiennement et conservés a I'obscurité lorsqu'ils ne sont pas utilisés. Les tubes
sont placés a I’obscurité¢ a température ambiante pendant 30 minutes. La lecture est
effectuée par la mesure de I’absorbance a 517 nm. L'activité de piégeage a €té¢ exprimeée
en IC50 et la dose d'extrait nécessaire pour induire une inhibition de 50%. Une valeur

IC50 inférieure se réfere a une activité antioxydante plus élevée de I'extrait de plante.

Les résultats peuvent étre exprimés en tant que l’activité anti-radicalaire ou

I’inhibition des radicaux libres en pourcentages (I %) en utilisant la formule suivante :

[ 1% = [1 - (Abs Echantillon — Abs Control négatif)] X 100 }

Ou

I % : Pourcentage de I’activité anti-radicalaire.
Abs : Echantillon : Absorbance de I'échantillon.

Abs : Control négatif : Absorbance du control négative.
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Les concentrations des extraits dans le milieu réactionnel sont comprises entre 2.5 et 20
mg/ml. Alors que pour I’antioxydant standard ( vitamine C) est comprises entre 0.05et 1

mg/ml.

IC50 : Concentration de I’extrait nécessaire pour réduire a 50% la concentration initiale

du radical DPPH.
2.4.1.2. Test de FRAP

La méthode FRAP développée par Benzie et Strain (1996) correspond a la
réduction d’un complexe tripyridyltriazine ferrique [(Fe(II[)-TPTZ)2] en un complexe
tripyridyltriazine ferreux [(Fe(l1)-TPTZ)] par un antioxydant (AH), a un pH de 3,6 pour

maintenir la solubilité du fer.

Lors de la réduction du complexe ferrique en complexe ferreux une coloration bleue
intense apparait, ce qui permet de la quantifier par spectrophotométrie UV-Vis. Une
expérience sur le pouvoir antioxydant réducteur ferrique de I'extrait d'infusion a été
menée selon Li et al. (2007) Méthode.

On preépare le réactif de FRAP par les mélanges suivants :

1- 0.25 ml de I'extrait a différentes concentrations entre( 2.5 et 20 mg/ml ) est mélangé
avec 0.625 ml d'une solution tampon phosphate de sodium 0.2M (pH 6.6 ) et 0.625 ml
d'une solution de ferricyanure de potassium (Kz[Fe(CN)s]) a 1%.

2- L'ensemble est incubé au bain marie a 50 ° C pendant 20 min ensuite ;

3- 0.625 ml d'acide trichloroacétique a 10% sont ajoutés afin d'arréter la réaction ;

4- 0.625 ml du I'ensemble sont mélangés a 0.625 ml d'eau distillée et 0.125 ml d'une

solution de chlorure ferrique fraichement préparé a0.1 % .

La lecture de I'absorbance du milieu réactionnel se fait a 700 nm contre un blanc
semblablement preparé, en remplacant I'extrait par de I'eau distillée qui permet de calibrer

I'appareil spectrophotométrie UV-Vis (Li et al., 2007).
2.4.2. Activé hypoglycemiante

L'objectif général est d'examiner l'innocuité et l'efficacité a court terme de la

consommation de feuilles d'olivier bouillies pour le contr6le de la glycémie chez les
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adultes atteints de diabéte de type 2 et détermination de I'effet des feuilles d'olivier sur le

bilan lipidique, le bilan rénal et le bilan calcique.

L'étude est un essai clinigue mené pour atteindre les objectifs de la recherche.
Cette étude a été menée sur 5 adultes atteints de diabete de type 2 et 5 adultes en bonne
santé (5 hommes et 5 femmes), qui ont été enrblés selon les criteres d'inclusion et

d’exclusion, nous avons suivi le protocole de Almutairi et al., (2017).
2.4.2.1. Criteres d'intégration

Acceptez de participer.
Avoir un diabéte de type 2.
Adultes de <45 ans

D N NI NN

Capable de mesurer la glycémie a I'aide d'un appareil domestique (glucométre) et
d'enregistrer avec précision les résultats.
v' Acceptez de réaliser une série des analyses médicaux avant et aprés la fin de

I'expérience.
2.4.2.2. Critéres d'exclusion

v" Grossesse et allaitement maternel.

<\

Utilisation d'un traitement & I'insuline.

v' Présence d'une complication diabétique ou d'une faible compensation
métabolique.

v' Changement de traitement médical pendant les jours d'essai.

v Suivre un régime pour changer de poids ou de mode de vie pendant les jours

d'essai.
2.4.2.3.Mode opératoire
a) Préparation de I’extrait des feuilles d’olivier

L'extrait doit étre frais au moment de la consommation, et pour cela nous l'avons

préparé et distribué aux volontaires tout au long de I'expérience.
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b) Des instructions données

Chaque patient a recu une bouteille de feuilles d'olivier bouillies préparées
quotidiennement pendant un mois, ainsi qu'un appareil domestique (glucometre) (Figure
09), une carte d'instructions et un livre pédagogique sur le diabéte par un médecin
specialisé dans le traitement du diabéte.

Des instructions ont été données aux patients pour boire deux tasses de feuilles
d'olivier bouillies le matin a jeun et le soir, une heure avant le diner pendant un mois, et la

glycémie a été mesurée a la maison comme sulit :

e Directement a jeun le matin.
e Une heure apres avoir mangé.

e Apres 3 heures de repas.

Une liste d'analyses biochimiques a été remise aux participants a réaliser avant de

commencer I'expérience et apres l'avoir terminée, et elle comprend :

e Glycémie

e Urée

e Créatinine

e Chlestérol total

e Cholestérol HDL
e Cholestérol LDL
e Triglycéride

e Calcémie
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Figure 09 : Mesure de la glycémie d’un participant avec un glucométre a partir d’une

piqure au niveau du doigt.

2.5.Analyse statistique

Les données expérimentales obtenues du dosage et de I'évaluation des activités
biologiques ont été exprimées par une moyenne et plus ou moins I'écart type a été
déterminé en utilisant I'Excel 2010 .
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1. Screening phytochimique

Les tests phytochimiques effectués sur I’extrait aqueux des feuilles de la plante Olea
europaea L. ont permis de détecter les différentes classes de composés existant. Les tests
de coloration et de précipitation ont été les principales voies d’identification de ces
substances. Les résultats de ces tests chimiques des extraits aqueux est regroupés dans le
tableau 07 :

Tableau 07 : Les résultats du Screening phytochimique

Métabolites secondaires Résultats obtenus
Saponosides +
tanins +
Flavonoides +
Alcaloides -
Stérols et triterpenes +

Composés réducteurs -

Quinones libres +

Terpénoides -

Anthocyanes +

+ : Réaction Positive - : Réactions Négatif

D’apres les résultats obtenus, nous remarquons la présence de flavonoides, de
tanins, de stérols et de triterpénes. Nous avons aussi noté la présence de quinones libres,
de saponosides et d'anthocyanes, tandis que I'absence total d'alcaloides, composé
réducteurs et terpénoides.

Pour les tests phytochimique des flavonoides, saponosides, tanins, stérols,
triterpéne, anthocyanes, quinones libres, terpénoides et alcaloides, nos résultats sont
équivaux et comparable a ceux trouvés par Himour et al., (2016). Tandis que, nos
résultats sont contre cela, ou ils montrent que la présence des sucres réducteurs.

Les bienfaits thérapeutiques de la plante Olea europaea pourraient étre attribués a
ses meétabolites secondaires. flavonoides, saponosides, tanins, stérols, triterpénes,
anthocyanines et quinones libres ont été isolés des feuilles d'Olea europaea L. (Hashmi
et al., 2015). La décoction, I' infusion des feuilles d'Olea europaea a été utilisée en

médecine traditionnelle pour soulager toutes sortes de maladies (Khan et al., 2007).

35



Partie 2 Résultats et discussion

2. dosage des polyphénols et des flavonoides totaux

L’étude quantitative de l'extrait de feuilles d'olivier au moyen des dosages
spectrophotométriques, avait pour objectif la détermination de la teneur totale de
polyphénols.Une courbe d’étalonnage figure (10) , a été tracée pour cet objective, et
réalisée avec 1’acide gallique a différentes concentration. Des mesures de densité optique
pour chaque extrait se sont réalisées a 760 nm. Les quantités des polyphénols
correspondantes ont été rapportées en mg équivalent acide galliqgue par gramme de
I’extrait (mg EAG/g) , sont déterminées par une équation de la régression linéaire de la
courbe d’étalonnage tracée de 1’acide gallique de type : y = a xtb (Wong et al., 2006)
(Figure 10). La teneur en flavonoides a été estimée par la méthode colorimétrique décrite
par (Ghedadba et al., 2015). Les quantités des flavonoides correspondantes est exprimée

en mg équivalent de rutine (ER) par gramme d’extrait (Figure 11).

2,5
y = 2,5164x + 0,0332
2 R®=0,994 e
L o
i3 .
m 1,5 *
g .-
— ..
g . -
] -
0
=< 0,5
N
*
o
o 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0.6 0,7 0,8 0,5
concentration d'acide gallique (mg/ml)

Figure 10 : Courbe d’étalonnage de ’acide gallique pour le dosage des phénols totaux
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Figure 11 : Courbe d’étalonnage de rutine pour le dosage des flavonoides
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Les valeurs obtenues pour les teneurs en phénols et en flavonoides sont résumees
dans (Tableau 08).

Tableau 08 : Résultats de la teneur totale en phénols et flavonoides

Phénols totaux (mg EAG/g) | Flavonoides totaux (mg ER/g).

L'extrait aqueux de feuilles 14.8 £0.83 1.43+0.79

D'apres le tableau 00, les résultats obtenus montrent que notre extrait est riche en
polyphénols, avec une teneur de 14.8 = 0.83 mg GAE/g , et une teneur considérable de
flavonoides estimée par 1.43+0.79 mg ER/g.

Nos résultats sont plus élevé que les résultats obtenu par Cheurfa et al., (2018) qui
montrent que I'extrait aqueux d'Olea europaea L. présente de 1.40 mg EAG/g et de 0.98
mg ER/g pour la teneur de phénols totaux et de flavonoides totaux , respectivement.

Par rapport a d'autre variété algérienne, dans une étude de Debib et al., (2016) ont
montré que l'extrait aqueux algérien de feuilles d'olivier Chemlali a un contenu
phénolique d’ordre de 10.5 + 1.23 mg EAG/g de matiere séche.

D'autre part, le méthanol est plus approprié pour extraire les composés phénoliques
des feuilles d'Olea europaea que I'eau. l'extrait de méthanol (98%) des feuilles d'Olea
europaea collectées en Tunisie, Malte et Monténégro a montré un contenu phénolique
élevé (205,17, 149,23, et 127,18 mg EAG/g , pour les régions, respectivement)
(Stankovic et al., 2017). Dans les études précédentes, il a été signalé que les solvants, tels
que le méthanol et I'éthanol, ont généralement été utilisés pour I'extraction des contenus
phénoliques et flavonoides des plantes. En outre, la polarité du solvant est également un
élément d'intérét dans le traitement de I'extraction des phénols et des flavonoides.
Habituellement, les solvants les plus polaires sont considérés comme appropriés pour
I'extraction des contenus phénoliques et flavonoides (saha et al., 2008).

La quantité des composés phénoliques des extraits de plantes varie d'une herbe a
l'autre dans différentes régions du monde. Cette différence peut étre expliquée par de
nombreux facteurs tels que les origines genétiques, I'effet climatique environnemental
(saison de croissance courte, tempeérature chaude, sécheresse, forte exposition solaire), la
composition du sol et le type de solvant utilisé a travers le protocole d'extraction (Zairi et

al., 2018 ; Edziri et al., 2019). Il apparait donc que la teneur en phénols a montré des
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variations notables avec la croissance des plantes. En fait, selon le cycle de vie des
feuilles d'olivier, le stockage du phénols dans les feuilles est probablement un processus
régulé dépendant du temps. En outre, Ozcan et al ont montré que les teneurs en phénols et
la composition en acides gras des huiles d'olive peuvent différer selon la variété d'olive
(Ozcan et al., 2019).

3. Evaluation biologique
3.1. Activité antioxydante
3.1.1. Test de piégeage du radical DPPH
Dans ce test les antioxydants réduits décolorent le radical DPPH, en le transformant
en un composé jaune le diphenyl picryl hydrazine. L'ampleur de la réaction dépendra de
la capacité des antioxydants a donner I’hydrogéne (Ardestani et Yazdanparast, 2007).
L’activité antioxydante de notre extrait est exprimée en IC50 (Figure 12), ce
parameétre a été défini comme une concentration efficace du substrat qui cause la perte de
50% de Dlactivit¢é de DPPH (couleur). Ces IC50 sont déterminés graphiquement, dont
’abscisse représente la concentration de 1' extrait et I’ordonnée 1’activité antioxydante en

pourcentage.

45
40
35
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25
20
15
10

IC 50 mg/ ml

I'extrait aqueux acide ascorbique
extraits

Figure 12 : Résultats de concentrations inhibitrices 50 % de DPPH de I'acide ascorbique

et de l'extrait aqueux.

A des fins comparatives, l'acide ascorbique a été utilisé comme un antioxydant
standard, il a montré une activité antiradicalaire trés puissante avec 1C50 de 0.493 + 0.03

mg / ml , tandis que l'activité antioxydante de notre extrait est de I’ordre de 35.327 +
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5.4383. Plus la valeur de I'IC50 est faible, plus I’extrait est considéré comme un
antioxydant puissant. Nous notons que la valeur obtenue par notre extrait est moins
importante que celle de I'acide ascorbique.

Notre extrait a montré une activité antioxydante plus élevée que I'extrait aqueux de
Cheurfa et al., (2019) qui ont rapporté que l'extrait aqueux des feuilles d' Olea europaea
a montré une activité de piégeage des radicaux DPPH (IC50 = 92,04 mg/ml), et en
comparaison avec I'extrait méthanolique du cultivar d'olive tunisien chetoui, notre extrait
a montré une activité antioxydante plus faible, ou I''C50 de I'extrait méthanolique était de
0,02 mg/ml ( Khlif et al., 2015).

Cette forte activité antioxydante pourrait étre liée a la présence de certains
composés bioactifs tels que la quantité élevée de contenu phénolique total et de
flavonoides. En effet, I’oleuropéine et ses dérivés I’hydroxytyrosol et le tyrosol ont
montré leur pouvoir antiradicalaire in vitro et in vivo (Visioli et Galli, 2002 ; Visioli et
al., 1998).

De maniére intéressante, certaines études récentes ont montré que d'autres composés
phénoliques peuvent étre impliqués dans I'activité antioxydante des feuilles d'olivier. Par
exemple, Alsharari et al., (2016) ont révélé que la rutine précédemment identifiée dans
les feuilles d'Olea europaea L. atténuait I'hépatotoxicité causée par le stress oxydatif chez
des rats nourris avec un régime riche en cholestérol. En outre, une étude précédente a
suggéré que la lutéoline pourrait avoir des effets protecteurs contre la progression du
dysfonctionnement cardiaque induit par le diabete en réduisant le stress oxydatif (Wang
et al., 2009). L'hydroxytyrosol et l'oleuropéine ont été signalés comme ayant des
propriétés antioxydantes in vivo (Jemai et al., 2008 ; Cheurfa et al., 2019). Selon
Rauwald et al., (1994) les feuilles de ’olivier posseédent la plus forte capacité a piéger
les radicaux libres par rapport aux différentes parties de I'arbre, grace a la synergie élevée
des composants phénoliques comme les oleurosides (oleuropéine et verbascoside),
flavones (lutéoline-7-glucose et diosmetine-7-glucose), les flavonols (rutine), les flavan-
3-ols (catéchine), et les substituts des phenols (tyrosol, hydroxytyrosol, vanilline, acide
vanillique, et acide caféique) (Benavente-Garcia et al., 2000).

Ainsi, nous pouvons conclure que l'activité antioxydante dépend des méthodes de
séchage d'extraction et des cultivars et est affectée par la composition chimique dans les
plantes testées (Pordevié et al., 2019 ; Edziri et al., 2019).
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3.1.2. Test de FRAP

Dans notre étude, nous avons déterminé graphiquement I'absorbance 0.5 a partir des
équations de régression de la densité optique en fonction de la concentration d’extrait
aqueux et d'acide ascorbique (Figure 13); qui est définie comme la concentration d’un
composé en mg/ml qui donne une densité optique , qui est inversement proportionnelle au
pouvoir réducteur (Ardestani et Yazdanparast, 2007).
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Figure 13 : Courbe d’étalonnage représentant les densités optiques de I’extrait
aqueux de la FRAP
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Figure 14 : Resultats de lI'absorbance 0.5 de I' acide ascorbique et de I'extrait aqueux.

D’aprés la figure 14, on remarque que notre extrait possédent un potentiel

réducteur inférieur (8.34 + 1.01 mg/ml), a celui de I’acide ascorbique standard(0.03+0.02
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mg/ml) déterminé par la valeur de A0.5, Ou la valeur de notre extrait était superieur par
rapport a 1’acide ascorbique. Il apparait clairement que notre extrait a une valeur de
pouvoir réducteur modeste. On pourrait expliquer cet écart par la variation des composés
phénoliques présents dans notre extrait.

Le pouvoir réducteur de notre extrait est d0 a la présence des polyphénols et de
groupement hydroxyle dans les composes phenoliques qui peuvent servir comme donneur
d’électron. Par conséquent, les antioxydants peuvent étre considérés comme des
réducteurs et inactivateurs des oxydants (Siddhuraju et Becker, 2007). Quelques études
antérieures ont également montré que le pouvoir réducteur d'un composé peut servir

comme indicateur significatif de son activité antioxydante potentielle (Jeong et al., 2004).

3.2. Pactivité hypoglycémiante
3.2.1. Impact de I'extrait de feuilles d'olivier sur la glycémie
Les résultats de I'effet hypoglycémiant de tizane de feuilles d'Olea europaea L.

sur des participants diabétiques et sains sont rassemblés dans la figure 15.
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Figure 15 : Résultats de glycémie des volontaires diabétiques et sains

La glycémie du volontaires sains reste stable avant et aprés la consommation
d'extrait aqueux de feuilles d'olivier, et dans des valeurs physiologiques durant toute
I'expérimentation (de 1.096 g/l a 0.862 g/l). Pour les volonaires diabétiques, nous
constatons une diminution significative de la glycémie aprés 4 semaines de traitement par

ingestion d'extrait aqueux de feuilles d'olivier, avec des valeurs de 1.96 a 1.12 g/I.
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Dans notre étude, en utilisant une dose de 10 g de feuilles d'olivier deux fois par
jour pendant 4 semaines, le niveau de glucose dans le sang a montrer une réduction
significative. Nous pensons que la consommation d'extraits de feuilles d'olivier est
responsable de la réduction de la glycémie, qui est passée d'un niveau moyen de 1,966+
0,985¢9/la1,12 + 0,332 g/l.

D’apres les résultats obtenus, nous concluons que les feuilles d'olivier ont un effet
hypoglycémiant sur les diabétiques de type 2. Plusieurs études ont démontré 1’effet
hypoglycémiant de Olea europaea L. (Komaki et al., 2003) qui ont constaté que, les
persons traités avec un extrait de feuilles d'olivier ont révélé une diminution significative
de la glycémie par rapport aux témoins non traités, et d'autres études ont été menées pour
verifier l'effet hypoghycémiant de I'extrait de feuilles d'olivier sur des rats normaux et
diabétiques (Al-Azzawie et Alhamdani, 2006 ; Sato et al., 2007 ; Jemai et al., 2009 ;
Eidi et al., 2009).

Al-Azzawie et Alhamdani, (2006) ont proposé de traiter les patients diabétiques
avec de l'oleuropéine, un puissant agent antioxydant présent en abondance dans les
feuilles d'olivier, pour réduire leur stress oxydatif, car le soulagement du stress oxydatif
réduit la glycémie. Apres le traitement, il a été observé que les niveaux de glucose dans le
sang ainsi que la plupart des antioxydants ont été rétablis a des valeurs proches de
contr6le normal. L'étude a prouvé les effets de I'oleuropéine comme agent
antihyperglycémique et antioxydant.

Selon Gonzalez et al., (1992) les résultats suggeérent que l'oleuropéine brute, I'un
des composeés responsables de l'activité hypoglycémique de la feuille d'olivier, possede
des activités hypoglycémiques et antidiabétiques, et que cette activité pourrait étre le
résultat de deux mécanismes possibles, premiérement une libération accrue d'insuline et
deuxiémement un effet d'augmentation de I'absorption périphérique du glucose.

Une autre maniére d'exercer I'effet hypoglycémique par I'extrait de feuille d'olivier,
est I'inhibition de l'activité de la pancréatine amylase, comme le prouve une étude de
Komaki et al., (2003) qui montre que l'oleuropéine réduit également le niveau de glucose
dans le sang en inhibant I'activité de I' a-amylase in vivo.

L'extrait de feuilles d'olivier peut également inhiber la digestion de lI'amidon et
I'absorption du glucose ou stimuler la synthése du glycogene hépatique, ce qui se traduit
par une réduction de I'hyperglycémie, Wainstein et al.,(2012) ont suggéré que, la

digestion de lI'amidon par les enzymes intestinaux et l'inhibition des disaccharases au
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niveau de la muqueuse intestinale pourraient étre a I'origine de I'effet hypoglycémique de
I'extrait de feuille d'olivier.

Tous ces résultats sont cohérents avec les résultats de notre expérience visant a
prouver le rdle des feuilles d'olivier et de leurs constituants comme agent hypoglycémiant

pour les adultes souffrant de diabete de type 2.

3.2.2. Impact de I'extrait de feuilles d’olivier sur le bilan rénal
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Figure 16 : Valeurs moyennes de I'urée des volontaires diabétiques et sains
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Figure 17 : Valeurs moyennes de la creatinine des volontaires diabétiques et sains

Les niveaux de creatinine et d'urée dans le groupe diabétiqgue ont montré des
augmentations significatives (9,906 mg / | et 0,254 g / |, respectivement) par rapport au
groupe sains. Alors qu'aprés avoir bu I'extrait de feuilles d'olivier, les niveaux de
créatinine et d'urée présent une amélioration remerquable (7,416 mg/l et 0,208 g/l,

respectivement) apres 4 semaines de traitement.
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Les données ont montré que I'extrait de feuilles d'olivier a diminué les taux sériques
d'urée et de créatinine chez les volontaires diabétiques. Elévation de I'urée sérique et de la
créatinine, en tant que marqueurs importants, est liee a la dysfonctionnement de
I'nyperglycémie diabétique (Almadal et Vilstrup, 1988).

De nombreuses études ont affirmé que I'administration de feuilles d'olivier diminue
les taux de créatinine et d'urée chez les diabétiques. Laboudi et al., (2016) ont confirmé
que l'administration d'extrait de feuilles d'olivier a diminué les taux de créatinine, d'urée
et d'acide urique chez les rats males diabétiques induits par la streptozotocine.

Selon Idonije et al., (2011) les augmentations de la créatinine, de l'urée et de
I'acide urique dans le groupe diabétique liées a l'atteinte rénale progressive et la
néphropathie diabétique. De plus, le haut production d'urée peut résulter de
I'augmentation de catabolisme des protéines dans le foie et le plasma.

Le traitement des rats diabétiques avec I'extrait de feuilles d'olivier conduit a la
réduction des niveaux d'urée, de créatinine et d'acide urique. L'étude de Al-Attar et al.,
(2019) a montré que l'administration d'extrait de feuilles d'olivier peut empécher des
altérations séveéres des marqueurs hématobiochimiques rénaux et des perturbations de sa
structure histologique.

Tavafi et al., (2012) ont étudié I'effet de l'extrait de feuille d'olivier sur la
néphrotoxicité induite par la gentamicine chez le rat ou, ont constaté que l'extrait de
feuille d'olivier améliorait la néphrotoxicité de la gentamicine tout au long de I'activité
antioxydante, l'augmentation de la teneur en glutathion rénal (GSH) et I' augmentation de

I'activité des enzymes antioxydantes rénales.

3.2.3. Impact de I'extrait de feuilles d’olivier sur le profile lipidique
Les données présentées dans les figures 18, 19,20 et 21 montrent I'effet de I'extrait
de feuilles d'olivier sur le cholestérol total, les triglycérides, les lipoprotéines a haute

densité (HDL-c) et les lipoprotéines a basse densité (LDL-c).
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Figure 18: Valeurs moyennes du cholestérol total des volontaires diabétiques et sains.
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Figure 19 : Valeurs moyennes du cholestérol HDL-c des volonttaires diabétiques et

sains.
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Figure 20 : Valeurs moyennes du cholestérol LDL-c des volontaires diabétiques et sains.

45



Partie 2 Résultats et discussion

Triglycéride
3
25 -
2 . fps s
Diabétiques non traités
15 Diabétiques traités
) sains non traités
sains traités
0.5
0
Diabétiques non traités Diabétiques traités sains non traités sains traités

Figure 21 : Valeurs moyennes des triglycérides des volontaires diabétiques et sains.

Dans notre étude, l'effet de I'administration d'extrait aqueux de feuilles d'Olea
europaea L . sur le profil lipidique de persons diabétiques et sains a été évalué.

Les groupes diabétiques et sains traités par I' extrait agueux ont montré une
réduction du cholestérol total (1.404 g/l et 1.926 g/l, respectivement), une réduction des
lipoprotéines a basse densité (LDL-c) (0.77 g/l et 1.18 g/l, respectivement) et une
réduction des triglycérides (0.792 g/l et 1.002 g/l, respectivement). Une augmentation
significative du niveau des lipoprotéines a haute densité (HDL-c) a été observée chez les
persons diabétiques et sains auxquels on a administré l'extrait aqueux d'Olea europaea L.
(0.644 g/l et 0.598 g/, respectivement).

Le diabete de type 2 augmente le risque de maladie cardiovasculaire de deux a
quatre fois par rapport au risque des personnes non diabétiques. Bien que le diabéte de
type 2 soit associé a un ensemble de facteurs de risque. Les anomalies des lipides et des
lipoprotéines dans le diabete de type 2 comprennent des niveaux particulierement élevés
de triglycérides totaux , de cholestérol total et de lipoprotéines a basse densité (LDL-c) ,
et des niveaux réduits de lipoprotéines a haute densité (HDL-c) (Laaksonen et al.,
2002).

L'utilité therapeutique d'Olea europaea L. comme agent hypocholestérolémiant a
été indiquée dans la médecine traditionnelle (Shen et al., 2014). En ce qui concerne les
impacts des polyphénols de la feuille d'olivier dans I'hypocholestérolémie liée a
I'nyperglycémie, de nombreuses études ont montré le rdole de I'oleuropéine,
I'nydroxytyrosol et la rutine comme agents hypocholestérolémiques dans les feuilles
d'olivier.L'effet hypocholestérolémiant de I'oleuropéine et de I' hydroxytyrosol présents en

abondance dans les feuilles d'Olea europaea L. a été attribué a leur capacité a réduire les
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taux sériques de cholestérol total, triglycérides et de lipoprotéines a basse densité (LDL-c)
chez des rats Wistar nourris avec des régimes riches en cholestérol (Jemai et al., 2008).

Une étude menée sur des rats hypercholestérolémiques, a montré que la rutine (100
mg/kg) réduit significativement le cholestérol total et les lipoprotéines & basse densité
(LDL-c) (Ziaee et al., 2009).

En effet, il a été rapporté que la diminution de la concentration de lipoprotéines a
basse densité (LDL-C) et I'augmentation du taux de lipoprotéines a haute densité (HDL-c)
pouvaient accélérer I'élimination du cholestérol des tissus péripheriques vers le foie pour
le catabolisme et I'excrétion. En outre, des taux élevés de lipoprotéines a haute densité
(HDL-c) peuvent entrer en competition avec les sites récepteurs des lipoprotéines a basse
densité (LDL-c) sur les cellules musculaires lisses artérielles et ainsi inhiber la montée du
cholestérol dans les arteres artérielles et ainsi inhiber I'absorption des lipoprotéines a
basse densité (LDL-c). D'autre part, l'augmentation de la concentration de HDL-C
pourrait protéger les lipoprotéines a basse densité (LDL-c) contre I'oxydation in vivo car
les lipides des lipoprotéines a haute densité (HDL-c) sont préférentiellement oxydés avant
ceux des lipoprotéines a basse densité (LDL-c) (Young et al., 2004).

On peut en conclure que les composants phénoliques des feuilles d'olivier
pourraient représenter une nouvelle source hypocholestérolémiant a exploiter en
médecine moderne, elle peut contribuer au développement de nouveaux médicaments
hypocholestérolémiants et la recherche de traitements bénéfiques pour diverses maladies

cardiaques liées au diabéte de type 2.

3.2.4. Impact de I'extrait de feuilles d'olivier sur le calcémie
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Figure 22 : Valeurs moyennes du calcémie des volontaire diabétiques et sains
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nous avons noté que le niveau de calcium chez les persones diabétiques est élevé au
niveau de calcium chez le groupe sains avant I’administration de 1’extrait (82.216 mg/ | et
73.8 mg/ |, respectivement) et aprés le traitement (83.592 mg/l et 76.4 mg/l,
respectivement).

Des études antérieures ont été rapporté que les taux de calcium total sérique sont
plus élevés chez les personnes diabétiques que chez les autres (Levy et al., 1986)..

les résultats suggerent que le calcium pourrait étre impliqué dans le développement
et le maintien du diabéte de type 2. En outre, un risque accru de prévalence du diabéte a
été observé chez les Coréens d'age moyen et agés présentant des concentrations sériques
de calcium élevées (Kim et al., 2010).

Au cours des derniéres décennies, il a été démontré que la résistance et la sécrétion
d'insuline dépendent de I'homeéostasie du calcium. La sécrétion d'insuline en réponse a
une concentration élevée de glucose plasmatique est un processus dépendant du Ca?*. Les
altérations de la sécrétion d'insuline ont également été impliquées dans les troubles de
I'noméostasie du glucose sanguin (Mears, 2004) et I'augmentation du calcium cytosolique
a été associée a une augmentation de l'expression des transporteurs GLUT4 dans le
myocyte, ce qui, a son tour, augmente l'activité de transport du glucose stimulée par
I'insuline dans ces cellules (Ojuka et al., 2002). Etant donné que les défauts de la
sécrétion et de I'action de I'insuline sont liés au diabéte de type 2, on s'attend a ce qu'une
homéostasie anormale du calcium puisse jouer un réle important dans le développement
du diabéte de type 2 (Lorenzo et al., 2014).
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Conclusion

Les pays méditerranéens, en particulier 1’Algérie, possédent un patrimoine
oléicole trés important. Dans ces pays, la culture et I’industrie oléicole engendre des
quantités énormes de feuilles d’olivier, généralement sous-exploitées. Des études
scientifiques montrent des valeurs ajoutées importantes des feuilles d’olivier, dont
principalement leurs propriétés bénéfiques pour la santé humaine. Ceci nous a encouragé
a étudier et proposer des voies de valorisation de cette biomasse renouvelable pour un
développement durable du secteur oléicole et la contribution & la connaissance
scientifique internationale dans ce domaine.

Notre expérience visait a étudier I'activité hypoglycémique de I'extrait aqueuse des
feuilles de la variété Sigoise d'Olea europaea L. cultivée dans la région d'EI-Oued.

Au terme de ce travail, des résultats prometteurs ont été obtenus. Le criblage
phytochimique a révelé la présence de différents métabolites secondaires dans les feuilles
de la plante concernée par notre travail : polyphénols, tanins, saponosides, terpénes et
stérols, flavonoides, quinones libres et anthocyanes.

La teneur en composés phénoliques de la plante estimée par la méthode de Folin
Ciocalteu est d’ordre de 14.8 £ 0.83 mg EAG/g d'extrait. Le dosage des flavonoides par la
méthode d’AlICIz a révélé un teneur de 1.43+0.79 mg ER/g d’extrait.

L’évaluation de I’activité antioxydante en utilisant deux méthodes ; la réduction
du fer et le piégeage du radical libre DPPH, a révélé une réponse antioxydante
considérable, avec une valeur d'IC50 égale 35.32 + 5.43.

L’activité hypoglycémiante de 1’extrait végétale de feuilles d'Olea europaea sur
les participants diabétiques et sains, s’est avérée importante, vu que cette plante a révélé
un effet améliorant sur I'état diabétique. Ou il le niveau de leur glycémie 1.96 g/l et aprés
la fin de la période de traitement est devenue 1.12 g/l, ou nous avons remarqué une
diminution significative du taux de la glycémie.

Il a également montré un effet utile sur la condition des patients atteints de diabete
de type 2, en ameéliorant la fonction rénale, et en réduisant le pourcentage de graisses
nocives ,lipoprotéines a basse densité (LDL-c), le cholestérol total et les triglycerides , et
en augmentant le pourcentage de graisses bénéfiques , les lipoprotéines a haute densité
(HDL-c), Ou ces résultats aident a prévenir le risque de développer des maladies

cardiovasculaires chez les patients atteints de diabete de type 2.

49



Conclusion

L'extrait de feuilles d'olivier peut représenter une thérapie efficace qui normalise
I'noméostasie du glucose chez les personnes atteintes de diabete de type 2.

Comme les résultats obtenus dans ce travail, ne constituent qu'une premiere étape
dans la recherche des substances, de source naturelle, biologiquement actives, Capable de
traiter les patients diabétiques de type 2, comme perspective, il serait intéressant de
continuer I'étude de I'activité hypoglycémiante des feuilles d'olivier a une longue durée et
compléter ainsi notre projet.

Les laboratoires pharmaceutiques et les sociétés pharmaceutiques devraient
séparer et étudier I'impact des différents ingrédients des feuilles d'olivier sur le taux de
glucose dans le sang, dans le but de trouver un remede sdr, efficace et bon marché pour le

diabéte. Cela pourrait constituer une étape importante dans la médecine moderne.
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Résumé

Les feuilles de Olea europaea L. (Oléacees) sont largement utilisées dans la
médecine traditionnelle, dans le but de prévenir et de traiter plusieurs maladies, en
particulier dans la région méditerranéenne. L’objectif de ce travail était d'étudier
I'effet de la consommation de I’infusion de feuilles d'olivier bouillie sur le le taux de
glycémie chez les adultes atteints de diabete de type 2.

Les tests phytochimiques realisés ont permis de mettre en évidence divers
métabolites secondaires dans les feuilles de la plante dont tanins, saponosides,
flavonoides, stérols, triterpénes, quinones libres et anthocyanes.

Les analyses quantitatives effectuées ont montré que I'extrait de la plante est
riche en polyphénol totaux avec une teneur de 14.8 £ 0.83 mg GAE/g d'extrait , et
une teneur des flavonides totaux de 1.43 = 0.79 mg ER/g d'extrait.

L’évaluation de I’activité antioxydante, effectuée par deux méthodes (la
réduction du fer et le piégeage du radical libre DPPH), a révélé une réponse
antioxydante considérable.

L'étude du pouvoir hypoglycémiant a confirmé les propriétés puissantes de
I'extrait d'olivier, ainsi que son effet sur I'amélioration de la fonction rénale et la

prévention des maladies cardiovasculaires chez les patients atteints de diabete.

Mots clés : Olea europaea L., activité antioxydante, hypoglycémiques, polyphénol,

flavonoides.



Abstract

The olive tree or Olea europaea L. is a long-lived, evergreen tree that is
widespread in various parts of the world. This tree belongs to the large family of
oleaceae. The leaves of the olive tree are widely used in traditional herbal medicine to
prevent and treat several diseases, especially in the Mediterranean region.

they contain many potentially bioactive compounds that may have antioxidant,
antihypertensive,  antiatherogenic,  anti-inflammatory,  hypoglycemic  and
hypocholesterolemic properties, One of these potentially bioactive compounds is
secoiridoid oleuropein .

The aim of this work was to study the effect of the consumption of aqueous
extract of boiled olive leaves on the blood sugar level in adults with type 2 diabetes.

The phytochemical tests realized have highlighted various secondary
metabolites in the leaves of the plant including tannins, saponosides, flavonoids,
sterols, triterpenes, free quinones and anthocyanins.

The quantitative analyses performed showed that the plant extract is
rich in total polyphenol with a content of 14.8 +0.83 mg GAE/g of extract, and a
content of total flavonoids of 1.43+0.79 mg ER/g of extract..

The evaluation of antioxidant activity, performed by two methods (iron
reduction and DPPH free radical scavenging), revealed a considerable antioxidant
response.

The study of the hypoglycemic power confirmed the powerful
properties of the olive tree extract, as well as its effect on the improvement of the
renal function and the prevention of cardiovascular diseases in patients with type 2

diabetes .

Key words: Olea europaea L., antioxidant properties, antihypertensive,
antiatherogenic, anti-inflammatory, hypoglycemic, hypocholesterolemic, oleuropein,

blood sugar, total polyphenol, total flavonoids..
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