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Résumé

L'exploration des propriétés curatives des plantes médicinales et des microalgues riches
en composeés bioactifs a été stimulée par l'augmentation de I'intérét pour les ressources
naturelles. Cette recherche a été effectuée dans le but d'explorer le potentiel synergique des
extraits de Solanum nigrum et Spirulina platensis, en examinant leurs caractéristiques

phytochimiques et biologiques.

L'analyse phytochimique a démontré I'existence de divers métabolites secondaires tels
que les polyphénols, flavonoides, alcaloides, saponines et pigments naturels. On a identifié
plusieurs composés majeurs tels que la quercétine, le kaempférol, la solasonine, la solamargine

ainsi que la phycocyanine et les caroténoides.

Les tests biologiques ont démontré une forte activité antioxydante des extraits, mesurée
par la méthode DPPH. On note une amélioration significative lorsque ces deux extraits sont
combinés, suggérant un effet synergique. Les résultats ont aussi mis en évidence une activité
anti-inflammatoire notable ainsi qu’une activité antibactérienne contre les souches bactériennes

pathogénes testés.

De plus, une étude in vivo menée sur des rats Wistar diabétiques a démontré une baisse
notable de la glycémie suite au traitement combiné Spirulina platensis-Solanum nigrum,

indiquant une action antidiabétique encourageante.

Ces conclusions attestent du potentiel de traitement de cette combinaison naturelle, en
particulier pour ses effets antioxydants, anti-inflammatoires, antibactériens et antidiabétiques.
Elles mettent également en lumiére son importance dans I'élaboration de nouvelles options

thérapeutiques naturelles.

Mots clés: Solanum nigrum, Spirulina platensis, composés bioactifs, activité
antioxydante, activité anti-inflammatoire, activité antibactérienne, activité antidiabétique, effet
synergique.



Abstract

Research into the healing properties of medicinal plants and microalgae rich in bioactive
compounds has been spurred by growing interest in natural resources. This study was conducted
to investigate the synergistic potential of extracts from Solanum nigrum and Spirulina platensis
by examining their phytochemical and biological characteristics.

Phytochemical analysis revealed the presence of various secondary metabolites such as
polyphenols, flavonoids, alkaloids, saponins and natural pigments. Several major compounds
were identified, including quercetin, kaempferol, solasonine, solamargine, as well as

phycocyanin and carotenoids.

Biological tests demonstrated strong antioxidant activity in the extracts, as measured by
the DPPH method. A significant improvement was observed when these two extracts were
combined, suggesting a synergistic effect. The results also highlighted notable anti-
inflammatory activity as well as antibacterial activity against the pathogenic bacterial strains
tested.

Furthermore, an in vivo study conducted on diabetic Wistar rats demonstrated a
significant reduction in blood glucose levels following combined treatment with Spirulina
platensis and Solanum nigrum, indicating an encouraging antidiabetic effect.

These findings demonstrate the therapeutic potential of this natural combination,
particularly in terms of its antioxidant, anti-inflammatory, antibacterial and antidiabetic effects.
They also highlight its importance in the development of new natural therapeutic options.

Keywords: Solanum nigrum, Spirulina platensis, bioactive compounds, antioxidant activity,

anti-inflammatory activity, antibacterial activity, antidiabetic activity, synergistic effect.
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Introduction Générale

Introduction

Les maladies chroniques non transmissibles constituent, a I'heure actuelle, un enjeu
majeur de santé publique a I'échelle mondiale, en raison de leur incidence croissante ainsi que
de leurs conséquences sanitaires et socio-économiques considérables (Organization, 2023;
Benavidez et al., 2024). Parmi ces pathologies, les maladies inflammatoires, le diabéte ainsi que
les infections bactériennes revétent une importance particulierement preoccupante en raison de

leur prévalence élevée et des complications qui leur sont associées (Chen et al., 2022).

Le stress oxydatif représente I'un des mécanismes fondamentaux contribuant au
développement de diverses maladies métaboliques, inflammatoires et dégénératives. Cela
découle d'un déséquilibre entre la production excessive des especes réactives de I'oxygene et
les mécanismes de défense antioxydants présents dans I'organisme (Pizzino et al., 2017). Ce
phénomene engendre des Iésions cellulaires touchant les lipides membranaires, les protéines
ainsi que I’ADN, contribuant ainsi a I'émergence de divers troubles pathologiques (Lobo et al.,
2010).

En raison des contraintes associées aux traitements conventionnels, telles que les effets
indésirables, la toxicité et I'émergence de résistances microbiennes, les travaux de recherche
scientifique se sont dirigés vers I'exploration des ressources naturelles en tant qu'alternatives
thérapeutiques prometteuses (Newman & Cragg, 2020). Dans ce contexte, les ressources
naturelles tel que les plantes médicinales ainsi que les microalgues suscitent un intérét croissant
en raison de leur richesse en composés bioactifs, susceptibles d'exercer une multitude d'activités

biologiques bénéfiques (Calella et al., 2022).

Les métabolites secondaires, notamment les polyphénols, les flavonoides, les alcaloides
et les pigments naturels, font I'objet de recherches approfondies en raison de leurs propriétés
antioxydantes, antibactériennes, antidiabétiques et anti-inflammatoires. (Tungmunnithum et al.,
2018).

Parmi les ressources naturelles présentant un intérét thérapeutique, le Solanum nigrum,
qui appartient a la famille des Solanaceae, constitue une plante médicinale couramment
employée dans la médecine traditionnelle pour le traitement d'une variété de maladies (Chen et
al., 2022; Mani et al., 2022). Cette plante est largement reconnue pour sa teneur élevée en
composés phénoliques, flavonoides, glycoalcaloides et saponines dotées d'activités biologiques

(Jainetal., 2011). De nombreuses recherches ont mis en évidence que Solanum nigrum présente
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des propriétés antioxydantes, anti-inflammatoires, antibactériennes, hépatoprotectrices et

antidiabétiques, attribuées a la diversité de ses métabolites secondaires (Mani et al., 2022).

Par ailleurs, Spirulina platensis (Arthrospira platensis) est une microalgue bleu-vert
largement reconnue pour sa richesse nutritionnelle et ses propriétés thérapeutiques (Habib et
al., 2008). De nombreuses études ont démontré que Spirulina platensis présente des propriétés
significatives en matiére d'antioxydants, d'anti-inflammatoires, d'immunomodulation et
d'’hypoglycémie (Calella et al., 2022). Ces caractéristiques biologiques sont essentiellement
imputables a la présence de composes phénoliques, de phycocyanines ainsi que d'autres
molécules bioactives susceptibles de diminuer le stress oxydatif et I'inflammation cellulaire
(Karkos et al., 2011).

Au cours des derniéres années, les travaux de recherche scientifique se sont concentres
sur I'examen des relations entre les extraits naturels dans le but d'explorer les phénomenes de
synergie biologique (Wagner, 2011; Caesar & Cech, 2019). L'effet synergique désigne une
interaction bénéfique entre divers composés bioactifs, permettant d'atteindre une activité
biologique supérieure a celle observée pour chaque extrait considéré individuellement (Wagner,
2011). Cette approche novatrice pourrait optimiser I'efficacité thérapeutique, diminuer les doses
requises et atténuer les effets indésirables liés aux traitements conventionnels(Caesar & Cech,
2019).

En dépit des progres thérapeutiques réalisés a ce jour, les traitements chimiques employés
pour lutter contre le stress oxydatif, I'inflammation, les infections bactériennes et le diabéte
présentent diverses limitations, notamment en ce qui concerne les effets indésirables, la toxicité
ainsi que I'émergence de résistances microbiennes (Ventola, 2015). Dans ce cadre, I'exploration
de nouvelles alternatives thérapeutiques d'origine naturelle, a la fois efficaces et moins toxiques,
représente une priorité scientifique de premier plan (Wagner, 2011; Chen et al., 2022).

Néanmoins, en dépit des nombreuses recherches menées séparément sur Solanum nigrum
et Spirulina platensis, peu d'études ont examiné leur association ainsi que leur potentiel
synergique dans les activités biologiques, tant in vitro qu'in vivo. Par conséquent, il s'avére
essentiel de mener des recherches plus approfondies sur cette association dans le but de mieux
appréhender les interactions potentielles entre leurs composés bioactifs et d'optimiser leur

potentiel thérapeutique.
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Cette étude a pour objectif de mettre en lumiére le potentiel synergique entre 1’extrait de
Spirulina platensis et celui de Solanum nigrum, deux sources naturelles particulierement riches
en composés bioactifs. L’étude s’appuie, dans un premier temps, sur la caractérisation
phytochimique des extraits, notamment a travers le dosage des polyphénols et des flavonoides,
ainsi que I’identification des principaux métabolites secondaires responsables de leurs activités

biologiques.

Dans un second temps, les activités biologiques in vitro, a savoir les propriétés
antioxydantes, anti-inflammatoires et antibactériennes des extraits, tant individuellement qu’en
combinaison, seront évaluées afin de mettre en évidence un éventuel effet synergique entre les
deux extraits. Une attention particuli¢re sera accordée a I’étude des interactions synergétiques
susceptibles d’améliorer 1’efficacité biologique de 1’association comparativement aux extraits
utilisés séparément. Enfin, une étude in vivo sera conduite afin d’évaluer D’activité
antidiabétique de cette association et d’explorer les mécanismes potentiels impliqués dans cet

effet synergique.

L’objectif général consiste a démontrer que 1’association de ces deux extraits peut
amplifier leurs effets biologiques, grace a une synergie d’action entre leurs composés bioactifs,
et constituer ainsi une stratégie prometteuse pour le développement de solutions thérapeutiques

naturelles et alternatives.

Ce mémoire de fin d’étude est présenté sous forme de chapitres. Elle est composée d'une

introduction générale suivie par trois chapitres et terminée par une conclusion générale.

La premiére partie est consacré a la revue bibliographique qui comporte deux chapitres afin
d’avoir une vue générale sur la plante étudiée Solanum nigrum et leurs applications, dans le
deuxieme chapitre une synthése des travaux effectués sur la spiruline, leurs classifications,

compositions et des propriétés physicochimiques, biologiques.

La deuxiéme partie est consacrée a I’étude expérimentale qui comporte les objectifs de notre
projet de mémoire, une présentation genérale du matériel et des méthodes utilisés lors de cette
étude, et présentation détaillée des résultats au cours de ce travail et leur discussion en rapport

avec des données bibliographiques en Algérie et a travers le monde.
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CHAPITRE | : GENERALITES SUR SOLANUM NIGRUM

1.Introduction

La famille des Solanacées regroupe un ensemble important de plantes a fleurs souvent
appelées « solanacées ». Cette famille, qui comprend des plantes agricoles, ornementales et
toxiques, est I'un des groupes les plus diversifiés du régne végétal. Elle compte environ 2 500
espéces, parmi lesquelles la tomate, la pomme de terre et plusieurs espéces de piments (Atul &
Ray, 2014). Les plantes solanacées prosperent dans divers climats, avec une préférence
particuliére pour les régions tropicales et tempérées. C'est en Amérique centrale et en Amérique
du Sud qu'elles sont les plus répandues et les plus diversifiées, ce qui suggére que cette région
pourrait étre leur lieu d'origine. Cette famille est présente dans le monde entier, avec des
représentants sur presque tous les continents, a I'exception de I'Antarctique (Céardenas et al.,
2015).

Les plantes de la famille des solanacées poussent dans de nombreux milieux et
présentent une grande diversité de caractéristiques. Elles peuvent étre classées comme
annuelles, bisannuelles ou vivaces, ce qui signifie que leur cycle de vie peut s'étendre sur une,
deux ou plusieurs années. Elles peuvent prendre la forme de plantes herbacées, de lianes,
d'épiphytes (dotées de racines aériennes), d'arbustes ou d'arbres.

Cette famille comprend des espéces alimentaires d'une grande importance économique
telles que la pomme de terre (Solanum tuberosum), la tomate (Solanum lycopersicum),
l'aubergine (Solanum melongena) et les piments (Capsicum) (Hamidah et al., 2023). De
nombreuses plantes ornementales tres populaires appartiennent aux Solanacées : Petunia,
Schizanthus, Salpiglossis et Datura. Certaines especes, riches en alcaloides, sont mondialement
connues pour leurs usages médicinaux, leurs effets psychotropes ou pour leur toxicité :

belladone, morelle, brugmansia, datura, mandragore (Bhattacharya et al., 2023).
2.Répartition géographique du genre Solanum

Le genre *Solanum™* se caractérise par sa complexité, avec plus de 2 000 espéces. Cette
complexité entraine souvent des ambiguités taxonomiques en raison du chevauchement des
caractéristiques morphologiques et des similitudes génétiques entre ses membres. Cette
complexité est encore accentuée par la vaste répartition de la plante a travers I'Eurasie, les

Amériques, I'Australasie et I'Afrique du Sud, ce qui a donné lieu a une grande variété de noms
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communs, notamment morelle noire, myrtille des jardins et manathakkali (Ogundola et al.,
2017; Kaunda & Zhang, 2019). Les membres du clade des Morelloidés sont des plantes des
habitats perturbés ; on les trouve dans les glissements de terrain, le long des routes et des cours
d'eau, ainsi qu'aux lisieres des champs cultivés. De nombreuses espéces ont des plages
altitudinales trés larges (par exemple S. americanum) et des aires de répartition extrémement
étendues, mais quelques espéeces de I'Ancien Monde sont des endémiques localisées (par
exemple S. alpinum, S. hirtulum, S. pseudospinosum) principalement dans les zones

montagneuses.

Ces especes endémiques localisées proviennent toutes de chaines de montagnes
volcaniques récentes (datant approximativement du Miocéne) et sont probablement toutes
d’origine récente. Solanum pseudospinosum est un polyploide, tandis que les niveaux de ploidie
de S. alpinum et S. hirtulum ne sont pas connus. Les données moléculaires suggeérent que S.
hirtulum est un polyploide en raison de la présence de pics multiples dans les séquences de
génes nucléaires a faible nombre de copies, a I'instar d'espéces polyploides connues telles que
S. nigrum (Sérkinen et al., 2018) (Tableau.01, Figure.01).

Figure 1.1 : Représentation de different membres de genre Solanum (Jan et al., 2024).
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Tableau 1.1: Répartition par pays des membres de Solanum (Sarkinen et al., 2018)

Pays Espéces
Algeria S. nigrum, S. villosum
Angola S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum, S. villosum
Benin S. scabrum
Botswana S. retro exum, S. scabrum, S. tarderemotum, S. villosum

Burkina Faso

S. scabrum

Burundi S. mempbhiticum, S. tarderemotum, S. villosum
Cape Verde S. americanum, (S. nigrum), S. tarderemotum
S. americanum, S. pseudospinosum, S. scabrum, S.
Cameroon
tarderemotum
Central African Republic
S. scabrum
(CAR)
Chad S. tarderemotum, S. villosum
Comoros S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum

Democratic Republic of the

Congo

S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum

Republic of the Congo

S. americanum, S. scabrum

Cote d’Ivoire

S. americanum, S. scabrum

Djibouti

Egypt (incl. Hala’ib triangle)

S. memphiticum, S. nigrum, S. scabrum, S. tarderemotum, S.

villosum

Equatorial Guinea

S. americanum, S. pseudospinosum, S. scabrum

S. americanum, S. memphiticum, S. scabrum, S.

Eritrea )
tarderemotum, S. villosum
o S. americanum, S. hirtulum, S. memphiticum, S. scabrum, S.
Ethiopia
tarderemotum
Gabon S. americanum, S. scabrum
Gambia S. americanum
Ghana S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum
Guinea S. scabrum, S. tarderemotum

Guinea-Bissau

S. americanum
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S. americanum, S. memphiticum, S. scabrum, S.
Kenya .
tarderemotum, S. villosum
(S. chenopodioides), S. retro exum, S. scabrum, S.
Lesotho
tarderemotum
Liberia S. americanum, S. scabrum, S. villosum
Libya S. nigrum, S. villosum
Madagascar S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum
) S. americanum, S. retro exum, S. scabrum, S.
Malawi .
tarderemotum, S. villosum
Mali S. tarderemotum
Mauritania (S. scabrum), S. villosum
Mauritius S. americanum, (S. chenopodioides), (S. tarderemotum)
Morocco S. nigrum, (S. tri orum), S. villosum
Mozambique S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum, S. villosum
Namibia S. retro exum, S. scabrum, S. tarderemotum
Niger S. villosum
Nigeria S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum, S. villosum
Rwanda S. tarderemotum
Séo Tome e Principe S. americanum, S. scabrum
Senegal S. scabrum, S. tarderemotum
Seychelles S. americanum, S. scabrum
Sierra Leone S. americanum, S. scabrum, S. tarderemotum
) S. americanum, S. memphiticum, S. tarderemotum, S.
Somalia )
villosum

3. Solanum nigrum
3.1. Position systématique de I’espéce

D'un point de vue taxonomique, Solanum nigrum est classé dans le regne Plantae, I'ordre des
Solanales et la famille des Solanaceae, plus précisement dans le genre Solanum. D’prés Rani et

al. (2017). La classification taxonomique de Solanum nigrum Linné est:

Régne : Plantae
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Sous Reégne : Trachiobiontae
Embranchement : Spermatophyta

Sous Embranchement : Angiospermae
Classe : Magnoliopsida (Dicotylédoneae)
Ordre : Solanales

Famille : Solanaceae

Genre : Solanum

Espéce : Solanum nigrum L.

Noms (commun) vernaculaires :

v Nom Francais : Morelle noire
v/ Nom English : Black nightshade (Rani et al., 2017)

3.2. Description botanique

Solanum nigrum est une mauvaise herbe annuelle estivale qui peut parfois se présenter
sous la forme d'une plante vivace, mais qui se reproduit exclusivement par graines qui peut
atteindre une hauteur de 0,25 & 1 metre (Defelice, 2003). Souvent lignifiée, elle possede un
systéme racinaire pivotant accompagné d’une racine principale bien développée. La tige est de

couleur verte et ne présente pas de nervures visibles (Chen et al., 2022a).

Elle est pratiquement glabre ou pubescente et de couleur pourpre. La feuille est de forme ovale,
mesurant entre 2,5 et 10 centimétres de longueur et 1,5 a 5,5 centimetres de largeur, et son
extrémité est brievement pointue, elles sont généralement vert foncé, oblongues-ovales ou
rhombiques-ovales, et peuvent présenter de courts filaments clairsemés, notamment le long des
nervures (Gafforov et al., 2024) . Le pétiole mesure environ un a deux centimétres de long, et
la partie cunéiforme comporte entre cing et six nervures de chaque co6té. Il présente des dents
irrégulieres, ondulées et grossieres sur toute la longueur ou de chaque coté, et il est lisse ou
clairsemé, doux et velu des deux cétés. Le pétiole mesure également environ un a deux

centimetres de long (Chen et al., 2022a).

L'inflorescence en queue de scorpion est typiquement axillaire et se compose de 3 a 6
(10) fleurs. Le pédicelle mesure environ 1 a 2,5 cm de long, tandis que le pédicelle lui-méme

mesure environ 5 mm de long et est pratiquement glabre ou pubescent. Le calice est une

8
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structure minuscule en forme de coupe peu profonde mesurant environ 1,5 a 2 mm de diametre,
avec des dents ovales présentant une extrémité arrondie et une jonction angulaire a leur base.
La corolle est blanche, le tube dissimulé a l'intérieur du calice mesure moins de 1 mm de
longueur, et la couronne a cing lobes mesure environ 2,5 mm de long. Les lobes sont ovales et
mesurent environ 2 mm de long. Les filets sont courts, les anthéres sont jaunes, mesurent
environ 1,2 mm de long et font prés de quatre fois la longueur des filets, I'orifice apical étant
orienté vers l'intérieur. L'ovaire est ovoide, mesurant environ 0,5 mm de diametre, tandis que
le style mesure environ 1,5 mm de long. La partie inférieure de la région médiane est ornée de
trichomes blancs, le stigmate est minuscule et I'apex est profilé. La baie est ronde, d'environ 8
mm de diameétre, et noire a maturité. Les graines sont principalement ovales, mesurant environ

1,5 a 2 mm de diamétre, et sont comprimeées latéralement (Eskandari et al., 2019) (figure 1.2).
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Figure 1.2 : Les feuilles, fleurs, fruits du Solanum Nigrum (Chen et al., 2022a)
3.3. Composition phytochimigue de Solanum nigrum

S. nigrum présente une grande diversité de composés, comme le montre l'analyse
phytochimique de la plante entiére, comprenant des glycosides, des protéines, des glucides, des
coumarines, des alcaloides, des flavonoides, des tanins, des saponines et des phytostérols. On
a récemment découvert que S. nigrum contenait des saponines, des alcaloides et des
glycoprotéines, qui présentent des effets antiprolifératifs considérables (Aouadi et al., 2024).
De par sa composition, S. nigrum contient un certain nombre de phytoconstituants de nature

variée qui présentent un large spectre de potentiel biologique.

La présence de nombreux composants polyphénoliques, tels que I'acide
protocatéchique, l'acide gallique, la catéchine, I'acide caféique, la rutine, la naringénine et
I'épicatéchine, contribue a ses capacités antioxydantes et antiprolifératives a I'échelle mondiale.

S. nigrum est la seule plante qui contient des composés alcaloides stéroidiens, des

9
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aminoglycosides stéroidiens et des glycosides stéroidiens. Parmi ces composés figurent
notamment la solasonine, la solamargine, la solavilline, la solanine et la solasdamine (Saibu et
al., 2021).

De nombreuses propriétés médicinales ont été attribuées a un large éventail de
glycoprotéines, de saponines steroidiennes et de flavonoides. En outre, on a mis en évidence le
réle de diverses protéines, glucides, phytostérols, polyphénols bruts, acide gentisique,
polysaccharides, lutéoline, apigénine, m-coumarines, kaempférol et anthocyanidine. Certains
types de tumeurs malignes sont plus sensibles aux effets des glycoprotéines et des alcaloides
stéroidiens (Xiang et al., 2019).

On a identifié et décrit environ 188 composés chimiques issus de S. nigrum. Ces
constituants comprennent notamment des stéroides, des alcaloides, des acides organiques, des
flavonoides, des phénylpropanoides et leurs glycosides. Les feuilles de la plante présentent une
concentration en polyphénols plus élevée que la tige et le fruit. Il a été constaté que les feuilles
de S. nigrum contenaient les quantités les plus élevées d'acide m-coumarique, d'acide
gentisique, de lutéoline, d'apigénine et de kaempférol. L'anthocyanidine, en revanche, n'a été
mentionnée dans la littérature scientifique que dans les fruits violets (Huang et al., 2010). Les

composeés isolés a partir de S. nigrum ont été répertoriés et énuméres dans le (Tableau 1.2).

Une grande variété de composés chimiques a été répertoriée et extraite de plusieurs
parties de S. nigrum, ce qui laisse entrevoir des propriétés thérapeutiques et des applications
potentielles en pharmacologie pour le traitement de diverses affections. Les préparations a base
de la plante entiére de S. nigrum ont démontrée des effets significatifs sur le plan
biologique(Xiang et al., 2018; Gasti et al., 2020; Aouadi et al., 2024)..

Un ensemble d'acides organiques détectés dans I'ensemble de la plante S. nigrum comprend

I'acide citrique, I'acide tartrique, I'acide malique et I'acide acétique.

L'acide tartrique et I'acide citrique jouent un rdle antioxydant essentiel, en manifestant
des capacités d'adaptation et en atténuant les dommages oxydatifs en réponse aux agressions
environnementales. La présence de glycoalcaloides dans S. nigrum a été rapportée dans de
nombreuses études, qui soulignent que la solanine est présente en quantités importantes dans
les plantes entieres et les fruits, lesquels peuvent étre consommeés sans effets indésirables. Les
derniéres recherches indiquent qu'il existe un potentiel pour le développement de nouveaux

composants bioactifs dans diverses fractions organiques de la plante S. nigrum qui révelent son

10
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potentiel pharmaceutique principal(Yang et al., 2021; Nawaz, Arif, Jamal, Shahid, et al., 2022)

Tableau 1.2 : Composés phytochimiques identifiés dans 1’extrait éthanolique du S. nigrum

(Jamal et al., 2025)

Composition chimique Formul.e
moléculaire
Stigmasterol C29H480
Pterosterone C27H4407
12-keto-porrigenin C27H4205
28-0-B-D-glucopyranosyl betulinic acid 33-O-3-D-
e pZ:;Iucop})]/ranoside o CA2H08013
B-daucosterol C35H6006
Uttroside A C57H96028
Uttroside B C56H94028
Solanigroside J C61H102031
Hypoglaucin H C39H60015
Sa-pregn-16-en-33-0l-20-one-lycotetraoside C44H70021
Nigrumnin | C55H90025
Nigroside A C56H94029
Tigogenin /(25R)-5a-spirostan-3f-ol C27H4403
B-sitosterol C29H500
[-carotene glycosides C35H5806
Tigogenin C27H4403
Uttronin A C50H82022
Uttronin B C39H62012
Dumoside C40H62016
Cholesterol C27H460
B1-solasonine C39H63NO11
[2-solasonine C39H63NO012
Solamargine C45H73NO15
(3B,12B,220,25R)-3,12-dihydroxy-spirosol-5-en-27-oic acid C27H41NO5
Solaoiacid C44H83NO19

11
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Solasodine C27H43N0O2
N-methylsolasodine C28H45N02
Tomatidenol C27H43NO2
Solanocapsine C27H46N202
Solanaviol C27H43NO3
Solasodine-3-0O-B-D-glucopyranoside C33H53NO7
12B-hydroxysolasodine B-solatrioside C45H73NO17
Solasodine glycoside C39H85N015
15a-hydroxysolasodine C27H43NO3
a-Solanine C45H73NO15
Solasonine C45H73NO16
Leptinine | C45H73NO15
Cannabisin F C36H36N208
Trans-4-hydroxycinnamic acid C9HB03
Cis-4-hydroxycinnamic acid C9H803
Ethyl 3,4-dihydroxycinnamate C11H1204
Cis-caffeic acid ethyl ester C11H1204
Trans-ferulic acid C10H1004
Cis-ferulic acid C10H1004
Scopoletin C10H804
Pinoresinol C20H2206
Syringaresinol C22H2608
Quercetin C15H1007
Quercitrin C21H20011
Isoquercitrin C21H20012
Kaempferol C15H1006
Protocatechuic acid C7H604
Vanillic acid C8H804
4-Hydroxybenzoic acid C7H603
Salicylic acid C7H603
Ursolic acid C30H4803
Oleic acid C18H3402
Linoleic acid C18H3202

12
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Palmitic acid C16H3202
1-monolinolenin C21H3604
Lignoceric acid C24H4802
(E)-docosyl-3-(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)acrylate C32H5404
a-carotene C40H56
[-carotene C40H56
Xanthophyli C40H5602

3.4. Propriétés Pharmacologiques

Au cours des derniéres décennies, S. nigrum a fait I'objet de nombreuses études qui ont
mis en évidence son activité pharmacologique. Plusieurs extraits obtenus a I'aide de différents
solvants ainsi que divers composés bioactifs issus de S. nigrum ont démontré une activité
antitumorale, antioxydante, anti-inflammatoire, immunomodulatrice, antihypertensive,
antibactérienne et antivirale, pour ne citer que quelques-unes des nombreuses propriétés

pharmacologiques de cette substance (Sivaraj et al., 2020).
3.4.1. Propriété antioxydante

Les principes actifs issus de Solanum nigrum L. sont utilisés depuis longtemps en
médecine traditionnelle pour traiter un large éventail d'affections, notamment le cancer,
I'inflammation, la fiévre, la jaunisse, les maladies vénériennes, les maux d'estomac et les plaies.
Conformément a ces applications médicinales traditionnelles, des recherches approfondies ont
démontré que S. nigrum possede d'importants effets immunomodulateurs, anticancéreux,
antimicrobiens et antioxydants (Arulmozhi et al., 2010). Ces effets protecteurs sont
principalement dus au profil phytochimique trés riche de la plante, qui comprend des acides
phénoliques et des flavonoides, lesquels contribuent de maniere significative a sa capacité a
réduire le stress oxydatif (Campisi et al., 2019). Afin d'étudier les applications potentielles dans
la gestion du stress oxydatif, cette capacité antioxydante a éte rigoureusement évaluée a l'aide
de divers tests, tels que les tests DPPH, ABTS et FRAP. Il a été démontré que les extraits de S.
nigrum neutralisent efficacement les radicaux libres et rétablissent I'équilibre oxydatif dans des
cultures primaires de cellules astrolabes de rat exposé au glutamate, dans le cadre d'un modéle
de neurotoxicité chez les rongeurs. De plus, des effets protecteurs ont été observés dans ces
astrocytes en culture. De plus, des effets protecteurs ont été observés dans ces cellules astrolabes

en culture, tant avec les extraits méthanol-eau qu'avec les extraits aqueux purs de S. nigrum,
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qui ont permis d'empécher l'excitotoxicite du glutamate et les lésions cellulaires. Plus
précisément, divers extraits de S. nigrum ont montré une activité anti-radicalaire considérable
lors de tests tels que les tests DPPH, superoxyde et ABTS, avec des taux de piégeage maximaux
atteignant respectivement 73,16 %, 60,06 % et 67,70 % (Chen et al., 2022b). De plus, les
extraits de S. nigrum ont démontré des propriétés antioxydantes comparables, voire supérieures,
a celles d'autres plantes médicinales, avec des valeurs de Clso comprises entre 0,05 et 0,19 mg/L.
Ces observations convaincantes suggerent que les extraits de S. nigrum constituent un produit
naturel prometteur pour la régulation du stress oxydatif, ce qui a des implications importantes
pour le traitement de divers troubles de santé et maladies, soulignant ainsi son importance en

médecine naturelle (Prakash Veeru et al., 2009).
3.4.2. Propriété antimicrobienne

S. nigrum can serve as a pharmacological agent against pathogenic pathogens. Different parts
of S. nigrum, such as roots, stems, and leaves, can be utilized against infections by the use of
various solvents and extracts. A variety of microorganisms, including Staphylococcus aureus,
Pseudomonas putrida, Bacillus megaterium, Klebsiella pneumoniae, Proteus wvulgaris,
Escherichia coli, and Bacillus subtilis, were evaluated using extracts of S. nigrum and compared
with standard pharmaceuticals (Veerapagu et al., 2018). Différents extraits organiques (éthanol,
méthanol, acétate d'éthyle et n-butanol) de S. nigrum ont été testés, en particulier pour leur
activité antibactérienne (Hameed et al., 2017; Nawaz, Arif, Jamal, Afzal, et al., 2022). Les
extraits des parties aériennes ont montré une activité antibactérienne accrue contre diverses
souches bactériennes par rapport aux extraits de racines. En général, les extraits des parties
aériennes présentent une concentration minimale inhibitrice (CMI) comprise entre 125 et 250
pg/mL, tandis que les extraits de racines affichent généralement une CMI de 500 pg/mL ou
plus. Les extraits des parties aériennes ont inhibé la croissance des bacilles formant des
endospores et d'E. coli a une concentration minimale inhibitrice de 500 ug/mL (G¢barowska et
al., 2022). La solasodine a démontré une activité significative contre les bactéries classiques,
avec une concentration minimale inhibitrice (CMI) de 512 pg/mL. Lorsqu'elle a été utilisée en
association avec les antibiotiques gentamicine et norfloxacine contre des bactéries

multirésistantes, elle a entrainé une réduction de 50 % de la CMI (da Silva et al., 2022).
3.4.3. Propriété antivirale

De nombreuses études ont démontré les propriétés antivirales potentielles de nombreux

composés phytochimiques, notamment les polyphénols et les terpénoides. Elles mettent en
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évidence les différents roles joues par des composés tels que I'épigallocatéchine-3-gallate
(EGCQ), la quercétine, la griffithsine (GRFT), le resvératrol, le linalol et le carvacrol dans le
cadre des infections virales respiratoires, en particulier celles causées par le SARS-CoV-2.
Démontrer leur efficacité dans la modulation des réponses immunologiques, la modification
des enveloppes virales et I'influence sur les voies de signalisation cellulaires (Goyal et al.,
2021).

S. nigrum posséde une capacité accrue a inhiber la prolifération virale et présente diverses
activités antivirales. L'efficacité antivirale a été démontrée par divers extraits organiques de S.
nigrum, dont les valeurs de Clso varient. Ces extraits ont le potentiel de réduire la charge virale
jusqu'a 50 %, ce qui est comparable aux méthodes thérapeutiques actuelles, en particulier pour
I'népatite (Nyeem et al., 2017; Jamal et al., 2025). La présence de la protéase NS3 du VHC dans
les extraits de S. nigrum a également été étudiée par transfection de leur plasmide dans des
cellules hépatiques. Il a été observé que la fonction et I'expression de la protéase sont réduites
lorsque les niveaux de GAPDH sont constants. Cela conduit a la conclusion que les extraits de
S. nigrum contiennent un agent antiviral qui pourrait constituer un traitement plus efficace et
plus rentable contre le SARS-CoV-3, le VHC, le VIH et le SARS-CoV-2 (Churiyah et al., 2020;
Javed et al., 2011; Yu, 2004).

3.4.4. Propriété anti-ulcéreuse

Le fruit et d'autres parties de S. nigrum sont fréqguemment utilisés en Asie et en Afrique
pour traiter les troubles gastro-intestinaux, car ils contribuent a soulager diverses ulcérations,
la gastrite, les maladies inflammatoires de I'estomac et d'autres troubles liés a I'estomac. Ils
offrent une protection contre la gastrite et se sont révélés particulierement efficaces contre les
ulceres induits par l'aspirine chez le rat. Différents extraits de S. nigrum ont été administrés par
voie orale et évalués pour leurs effets anti-ulcérogénes par rapport aux médicaments de
référence, la ranitidine et le sucralfate, dans le contexte de la gastrite. Une diminution notable
de la coloration au bleu d’Evans a été observée dans les tissus et le contenu gastro-intestinal,
indiquant une réduction des lésions des cellules muqueuses et de la perméabilité vasculaire par
rapport aux traitements standard (Jamal et al., 2025). Saleem et al. (2009) ont également évalué
I'administration orale de Solanum nigrum, qui a démontré des effets anti-ulcéreux significatifs
sans conséquences toxicologiques évidentes, confirmant ainsi I'utilisation de Solanum nigrum
dans la médecine traditionnelle indienne pour le traitement des ulcéres. L'effet antisécretoire de
Solanum nigrum semble étre fondamentalement associé a I'inhibition de I'H+K+-ATPase et a
la suppression de la libération de gastrine, tandis que ses propriétés protectrices et cicatrisantes
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contre les ulceres seraient principalement liées a son action antisécrétoire (Mohamed Saleem et
al., 2009).

3.4.5 Propriété neuroprotectrice

Avec les progrés de la médecine moderne, les mécanismes d'action des composes
bioactifs identifiés dans S. nigrum font I'objet d'études de plus en plus nombreuses, ce qui
favorise a son tour la recherche et les applications cliniques. En ce qui concerne le systéme
nerveux central, Ogunsuyi et al. ont étudié les effets neuroprotecteurs de S. nigrum sur un
modele de troubles cognitifs induits par I'oscopolamine chez le rat. Un prétraitement avec une
solution a 10 % de S. nigrum peut améliorer les performances mémorielles, réduire I'activité de
I'AChE, la teneur en MDA et l'activité de la BChE, et augmenter les niveaux de GSH dans le
cerveau (Ogunsuyi et al., 2018).

Dans cette perspective, des recherches antérieures ont également examiné les effets
neuropharmacologiques de Solanum nigrum. Ainsi, d’autre travaux ont procédé a I'évaluation
d'un extrait éthanolique des fruits de la plante chez des rats Wistar a travers divers tests
comportementaux et fonctionnels. Ces tests comprenaient le temps de sommeil induit par le
pentobarbital, des évaluations de la motricité et du comportement exploratoire (test de plongée
de téte, labyrinthe en Y, test d’évitement), ainsi que des évaluations de la coordination motrice
(Rota-rod, test de la cheminée, test de traction et plan incliné) et des tests anticonvulsivants.
Les résultats ont mis en évidence une activité dépendante de la dose de I'extrait. A une dose de
255 mg/kg, une réduction de la vigilance ainsi qu'une diminution de l'agitation ont été
constatées, sans qu'il y ait eu d'apparition de tremblements, de convulsions ou de réponse de
Straub. Par ailleurs, aucun effet significatif n’a ét€ observé concernant les réflexes, la posture,
la démarche ou le tonus musculaire, ce qui suggere que la réduction de 1’activité locomotrice
n’est pas associée a une inhibition neuromusculaire périphérique. De plus, l'extrait a été bien
toléré, sans manifestation de toxicité aigué ni retardée, ce qui confirme son profil de sécurité
(Shenbagam & Sulthana, 2022).

3.4.6. Propriété antimycotoxine

De nombreuses études ont démontré que l'utilisation d'extrait de feuilles de S. nigrum

permettait de réduire la contamination par les mycotoxines.

S. nigrum contient une quantité importante de composés bioactifs, tels que des alcaloides, des

saponines et des tanins, qui ont éteé identifiés. Il a été démontre que ces composeés sont efficaces
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contre les champignons synthétisant des mycotoxines et qu'ils inhibent la production de
métabolites. Afin de veérifier ces résultats et d'évaluer I'efficacité, divers tests antifongiques ont
¢té mis en ceuvre. Des recherches supplémentaires pourraient s'avérer utiles pour identifier des
agents naturels efficaces contre les champignons producteurs de mycotoxines et pour
développer des insecticides sans effets indésirables sur diverses plantes et denrées alimentaires
(Musto, 2015).

L'efficacité antifongique de I'extrait aqueux de feuilles de S. nigrum contre les champignons
producteurs de mycotoxines a été démontrée. Al-Fatimi et al. (2007) et Lin et al. (2011) ont
identifié certains alcaloides stéroidiens, notamment la solamargine, la solasonine, la solanine et
la saponine, comme des composés actifs dotés d'une action antifongique significative (Al-
Fatimi et al., 2007; Lin et al., 2011).

Les propriétes antifongiques de I'extrait peuvent également étre attribuées a d'autres composants
phytochimiques, tels que les composés phénoliques cycliques d'origine naturelle. Dans de
nombreuses plantes, ces composes ont été reconnus comme essentiels pour inhiber la synthese
de toxines et le développement de champignons toxigenes (Palumbo et al., 2007; Romero et al.,
2009). D’autre travaux ont constaté que les saponines peuvent interagir avec les stérols présents
dans les membranes cellulaires fongiques, entrainant une dégradation de [l'intégrité
membranaire. De méme, on émet I'nypothese que les composés phénoliques pourraient affecter
la perméabilité de la paroi cellulaire, la libération de composants intracellulaires et la
perturbation de la fonctionnalité membranaire. De plus, en réduisant le stress oxydatif qui
déclenche ou intensifie la production de toxines, les acides phénoliques peuvent entraver la

synthése des mycotoxines (Mahoney & Molyneux, 2004; Al-Reza et al., 2010).
3.4.7. Propriété cardioprotectrice

Les maladies cardiovasculaires, et notamment l'infarctus du myocarde, demeurent
parmi les principales causes de mortalité dans le monde, suscitant un intérét croissant pour les
agents cardioprotecteurs d'origine vegétale. Dans ce contexte, Solanum nigrum a fait I'objet de
nombreuses recherches pour ses effets thérapeutiques potentiels. Des études expérimentales ont
démontré que divers extraits de S. nigrum présentent des propriétés cardioprotectrices
significatives dans des modeéles in vitro et in vivo. Par exemple, I'extrait méthanolique de baies
de S. nigrum a montré un effet protecteur hautement significatif (p < 0,001) contre les lésions
d'ischémie-reperfusion globales in vitro a des doses de 2,5 et 5,0 mg/kg administrées sur 30

jours, bien gue cet effet ne soit pas indépendant de la dose (Bhatia et al., 2011).
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Des études in vivo complémentaires ont corroboré ces résultats, déemontrant que
I'administration d'extraits de S. nigrum dans des modeles animaux entrainait des améliorations
significatives des parameétres de la fonction cardiaque, notamment les profils
électrocardiographiques, les niveaux d'enzymes et le poids du cceur et du corps, par rapport au
traitement conventionnel (Shaik et al., 2015). Le traitement a base d'extrait éthanolique de fruit
a considérablement diminué les biomarqueurs sériques indicateurs de Iésions myocardiques,
notamment la créatine kinase (CK-MB), la lactate déshydrogénase (LDH), la transaminase
glutamate oxaloacétate sérique (SGOT) et la transaminase glutamate pyruvate serique (SGPT),
ainsi que les parameétres du profil lipidique tels que le cholestérol, les triglycérides, les
lipoprotéines de basse densité (LDL) et I'indice athérogene, tout en augmentant les niveaux de
lipoprotéines de haute densité (HDL) (Ahir et al., 2008; Elizalde-Romero et al., 2021; Paniagua-
Zambrana et al., 2024). De plus, de nombreuses études ont montré que Solanum nigrum atténue
significativement le stress oxydatif induit par les lésions d'ischémie-reperfusion, un facteur
majeur de lésions cardiaques. Ces résultats soulignent le potentiel de Solanum nigrum comme
agent préventif et thérapeutique dans la prise en charge des maladies cardiovasculaires (Jamal
et al., 2025).
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CHAPITRE Il : GENERALITIES SUR LA SPIRULINE

1.Introduction :

La spiruline, une microalgue cyanobactérienne bleu-vert appartenant au phylum des
cyanobactéries, est devenue un ingrédient incontournable dans les secteurs de I'alimentation
diététique et de I'alimentation animale grace a sa valeur nutritionnelle et a sa composition. La
spiruline est également commercialisée dans le monde entier comme ingrédient dans les
nutraceutiques, les compléments alimentaires et les aliments fonctionnels. Reconnu comme I'un
des compléments alimentaires les plus complets et les plus nutritifs, il regorge de nutriments
essentiels, dont plus de 60 % de protéines, d'acides gras essentiels, de vitamines, de minéraux,
d'antioxydants et de composés phytochimiques susceptibles de favoriser la santé. Les études
qui synthétisent de maniere critique les connaissances existantes sur I'extrait de spiruline sont

rares, malgré son importance (Males et al., 2019; Prete et al., 2024).
2.Composition bioactive de la spiruline

Les microalgues, en particulier celles du genre Spirulina, présentent une composition
nutritionnelle intéressante, comprenant des macronutriments tels que les glucides, les lipides,
les protéines, ainsi que des vitamines et des minéraux, qui sont essentiels a l'alimentation
humaine de base. Outre les macro- et micronutriments, la spiruline contient d'autres composés
dotés d'activités biologiques. Les principaux composes bioactifs présents dans les
cyanobactéries, telles que la spiruline, se caractérisent par des acides gras insaturés, des acides
aminés, des caroténoides et des composés phénoliques (Figure.03). Ces composés sont
responsables de différentes activités biologiques telles que des fonctions antioxydantes

anticancérigenes et neuroprotectrices (Bortolini et al., 2022).
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Figure 1.3 : Composés bioactifs de la spiruline (Bortolini et al., 2022).
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2.1. Composition en macronutriments

La spiruline est une cyanobactérie naturelle reconnue pour son profil nutritionnel
exceptionnel, qui comprend des protéines, des acides aminés, des vitamines, des minéraux, des
acides gras essentiels et des composés phytochimiques. Les extraits de spiruline contiennent de
nombreux composés chimiques physiologiquement actifs qui améliorent la santé et les
fonctions physiologiques tant chez I'homme que chez I'animal (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).
De plus, la disponibilité d'une biomasse riche en protéines, contenant jusqu'a 70 % de protéines,
offre une alternative a la farine de poisson dans I'alimentation aquacole. La spiruline constitue
une excellente source alternative de vitamines pour les espéces aquatiques et les humains a
I'échelle mondiale. Le secteur en pleine expansion de I'aquaculture est une source importante
de poissons et d'autres produits de la mer. En raison de l'augmentation de la pollution
environnementale, I'aquaculture s'est imposée comme une méthode cruciale pour la production
de poissons a grande échelle. En aquaculture, l'aliment est une matiere consommée par les

poissons et les organismes aquatiques pour se nourrir et favoriser une croissance saine.

Les extraits de spiruline contiennent entre 11 et 61 % de glucides, entre 5,8 et 38 % de
lipides, entre 1,1 et 34 % de pigments, et entre 0,04 et 6,5 % de minéraux et de vitamines. La
concentration en protéines des microalgues varie de 35 % a 77 %, dépassant celle de
nombreuses plantes alimentaires traditionnelles et sources d'origine animale, notamment le lait
(caséine 27 %), la viande (beeuf 33 %) et les ceufs (ovalbumine 48 %). Les protéines de la
spiruline sont riches en acides aminés essentiels, ce qui en fait un excellent aliment pour les
larves de poissons, favorisant une croissance saine et rapide des especes d'élevage jusqu'a la
récolte (Babashpour-Asl & Eghlima, 2025; Senila et al., 2025).

2.1.1. Protéines and acides aminées

La spiruline contient tous les acides aminés essentiels, ce qui en fait une protéine
complete. Une étude comparative de la qualité protéique de la spiruline (Arthrospira platensis)
et de la Chlorella vulgaris a révéle une teneur en protéines de 71,58 % (sur la matiere séche).
La qualité des protéines a également été évaluée en fonction de leur teneur en acides aminés.
La spiruline présente une concentration supérieure de 14 des 17 acides aminés par rapport aux
apports recommandés par la FAO/OMS/UNU pour les nouveau-nés, les enfants et les adultes.
Par exemple, la spiruline couvre respectivement 86 % et 64 % des besoins quotidiens en
histidine et en arginine chez les bébés. Par rapport a huit compléments protéiques disponibles

dans le commerce, la spiruline présentait une concentration en protéines supérieure a toutes les
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autres sources, variant de 30 % a 75 % de la quantité totale. Outre des concentrations adéquates
en histidine et en arginine, les protéines de la spiruline surpassaient celles des autres
compléments en termes de teneur en méthionine. Une analyse approfondie de la composition
en acides amines de la spiruline a révélé une concentration en protéines allant de 55 % a 77 %,
en fonction des conditions de culture, de I'age de la culture et de facteurs tels que la lumiere, le

substrat, la température et la densité nutritionnelle (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).
2.1.2. Lipides et acides gras

La teneur en lipides de la spiruline dépend des méthodes de culture, des ingrédients et
des techniques d'extraction utilisés lors de la transformation. Des bioactivités significatives ont
été associées aux composants lipidiques de la spiruline, notamment aux acides gras
polyinsaturés oméga-6 et oméga-3. L'analyse de la teneur totale en lipides dans de la poudre de
spiruline déshydratée a révélé une valeur de 0,24 % sur la base du poids sec, alors que des
échantillons représentatifs indiquaient 2,50 % (sur la base du poids sec) (Ambrozova et al.,
2014).

Une technique modifiée a été employée pour extraire les lipides totaux des échantillons
de spiruline, impliquant une incubation avec du HCI, une séparation de phases et une
évaporation de I'éther. Les acides gras ont ensuite été extraits par traitement au BF3-méthanol,
incubés a 100 °C, puis mélangés au vortex avec de l'isooctane et du NaCl saturé. La
chromatographie en phase gazeuse a facilité I'analyse des acides gras grace a I'utilisation de
configurations appropriées du four et du détecteur. La concentration d'acides gras spécifiques a
été déterminée a l'aide de mélanges étalons, les facteurs de réponse étant dérivés des aires et
des masses des pics (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).

2.1.3. Glucides

La teneur en glucides de la spiruline devrait varier entre 10 % et 25 %, en fonction des
conditions de culture et de transformation (Karthikeyana & Vizhiselvib, 2017). Les glucides
présents dans la spiruline sont principalement des polysaccharides, la paroi cellulaire
constituant la majeure partie de ce composant. Les principaux polysaccharides comprennent le
glucane et le rhamnose, tous deux solubles, ainsi qu'un polymeére de type cellulose insoluble
dans I'eau. Parmi les autres polysaccharides, on trouve la xylose, le ribose, I'arabinose, le

galactose, le mannane et le fucose.
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Un polysaccharide soluble a 32 % dans I'eau extrait de Spirulina platensis a présenté une action
prébiotique in vitro, mise en évidence par une fermentation bactérienne accrue, une
acidification et une synthese élevée d'acides gras a chaine courte (AGCC). Il a été rapporté que
la spiruline favorise la croissance d'une flore intestinale saine, quel que soit le type de glucide.
La stimulation de la croissance a été attribuée a la disponibilité des glucides en tant que sources
de carbone et d'énergie, ainsi qu'a l'augmentation de la concentration en acides gras a chaine
courte dans le milieu environnant. Un polysaccharide extrait de Spirulina maxima a présenté

des propriétés antioxydantes, immunomodulatrices et hypoglycémiantes.

La galactosamine (6 a 12 % des fractions glucidiques totales), le rhamnose (14 % des fractions
glucidiques totales) et le glucose (36 % des fractions glucidiques totales) ont été identifiés
comme les principaux constituants d'un extrait a l'eau chaude de Spirulina platensis. Les
données de 1980 sur la composition alimentaire des glucides dans la Spirulina platensis séchée
provenant de la méme source suggéraient des valeurs faibles, le Kanada (plante) étant cité

comme la cause principale.

Le fructane fucosylé (F-FF), un polysaccharide extrait d'Arthrospira platensis, a été évalué pour
ses propriétés prébiotiques et immunomodulatrices. Le rendement optimal (0,11 g/g de
biomasse seche) a été obtenu en utilisant de I'eau distillée a 121 °C pendant 60 minutes, tandis
que l'extraction de la phycocyanine a atteint son rendement maximal (0,013 g/g de biomasse
seche) a 70 °C pendant 5 minutes. Les polysaccharides hydrosolubles (WSP) ont

considérablement favorisé le développement de Lactobacillus fermentum (Fan et al., 2022).
2.2. Composition en micronutriments

La spiruline, une microalgue bleu-vert largement utilisée comme complément
alimentaire, suscite un vif intérét pour ses propriétés nutritionnelles et ses bienfaits pour la
santé. De nombreuses études ont permis d'identifier ses composants chimiques. Les extraits de
spiruline contiennent des quantités importantes de macronutriments a savoir des protéines, des
glucides et des lipides ainsi que des micronutriments, des substances bioactives et des pigments.
De nombreux composants présentent une grande diversité, leur composition étant influencée
par les conditions de culture, l'origine, la transformation et le stockage. Des techniques
d'analyse, notamment le profilage par spectrométrie de masse, la chromatographie, la
spectrophotométrie UV-visible et les dosages colorimétriques, ont été utilisees pour évaluer
quantitativement et qualitativement la composition chimique et pigmentaire des produits

commerciaux a base de spiruline (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).
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La spiruline est exceptionnellement riche en vitamines A, B1, B2, B3, B5, B6, B7, B9, B12, C,
D et E ; en divers acides aminés essentiels, semi-essentiels et non essentiels ; et en une gamme
complete de minéraux et d'oligo-éléments tels que le calcium, le cuivre, le fer, le magnésium,
le manganése, le phosphore, le potassium, le sélénium et le zinc. Les principaux pigments
caroténoides comprennent la chlorophylle a, les xanthophylles et la phycocyanine (Sommella
etal., 2018).

2.2.1. Vitamines

La spiruline est un complément alimentaire tres apprécié, réputé pour sa composition
nutritionnelle exceptionnelle et sa forte concentration en composés phytochimiques bénéfiques
pour la santé humaine. Grace a sa richesse en vitamines, minéraux et oligo-éléments, la
spiruline constitue un choix ideal en matiere de complémentation alimentaire. Les extraits de
spiruline contiennent des vitamines du complexe B, notamment la thiamine (B1), la riboflavine
(B2), la niacine (B3), la pyridoxine (B6), I'acide pantothénique (B5) et la biotine (B7), ainsi que
les vitamines liposolubles A, D, E et K (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).

2.2.2. Pigments

La spiruline a fait I'objet de nombreuses études portant sur ses composants bioactifs, en
particulier sa composition pigmentaire, qui varie en fonction des conditions environnementales
(Saleh et al., 2011). Les principaux pigments synthétisés par la spiruline sont les chlorophylles,
les caroténoides et les phycobilines, que I'on retrouve dans les microalgues vertes et les
cyanobactéries. Le B-caroténe est le caroténoide prédominant dans la spiruline, représentant 70
% de sa concentration totale en caroténoides. La présence d'acides hydroxycinnamiques,
notamment I'acide caféique, I'acide p-coumarique, I'acide chlorogénique et I'acide férulique, a
été verifiee dans l'extrait de spiruline. Un criblage phytochimique et des résultats de HPTLC
ont permis d'identifier quatre flavonoides : la quercétine, la naringénine, la lutéoline et
I'apigénine (Sommella et al., 2018). Les pigments caroténoides présents dans la spiruline sont
réputés pour leurs bienfaits sur la santé et pour renforcer I'efficacité des produits biomédicaux
développés a partir de la spiruline. Les concentrations en pigments de I'extrait de spiruline,
mesurées par absorbance spectrale, ont été normalisées afin d'améliorer le contréle qualité et la

caractérisation des compléments alimentaires pour animaux (Chini Zittelli et al., 2023).
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2.2.3. Minéraux et oligo-éléments

Les minéraux présents dans la spiruline sont des composants bioactifs essentiels
étroitement liés a ses nombreux effets bénefiques pour la santé. La spiruline est riche en
minéraux essentiels, notamment en calcium, magnésium, phosphore, potassium, fer, sodium et
zinc, ainsi qu'en oligo-éléments nécessaires en petites quantités, tels que le manganése, le
cuivre, le sélénium, le molybdene et le cobalt (Kejzar et al., 2021). Calcium : La spiruline est
tres riche en calcium assimilable, avec une teneur d'environ 0,95 % en poids sec, soit environ
huit fois plus que celle du lait de vache. Il a également été démontré qu'elle présente une
biodisponibilité du calcium supérieure a celle du lait de vache. La spiruline contient 0,25 % de
magnésium sur une base seche, ce qui est favorisé par une biodisponibilité accrue du
magnésium lors d'une consommation modérée par I'nomme. La spiruline contient une teneur
élevée en potassium biodisponible de 0,83 %, soit environ cing fois celle du lait de vache. La
teneur en fer de la spiruline séche est d'environ 14 mg/g sur la base de la matiére seche,
accompagnée d'une concentration modérée en cuivre de 300 mg/g (Podgdrska-Kryszczuk,
2024).

2.3. Composants bioactifs
2.3.1. Composés phytochimiques

Les composés phytochimiques présents dans I'extrait de spiruline possedent
d'importants bienfaits pour la santé, car ce sont des molécules bioactives capables de stabiliser
ou d'améliorer de nombreux processus physiologiques (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016). Les
composes phytochimiques identifiés dans I'extrait de spiruline, notamment les alcaloides, les
flavonoides, les tanins et les composés phénoliques, ont démontré des propriétés bénéfiques
pour la santé. La présence de composés phénoliques dans I'extrait de spiruline contribue a sa
classification comme source précieuse de substances bioactives. Les composés phénoliques
agissent sur un large éventail de troubles, notamment les troubles neurodégénératifs, les
maladies cardiovasculaires et d'autres affections inflammatoires. La présence de ces composes
phénoliques renforce l'intérét d'une consommation quotidienne de spiruline (Uzlasir et al.,
2024).

2.3.2. Polyphénols et antioxydants
Les composés phénoliques et les antioxydants, classés parmi divers types de composes

phytochimiques, sont des composants bioactifs de la spiruline qui présentent toute une série de
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bienfaits potentiels pour la santé. Ces composés ont été détectés dans de nombreux produits
commerciaux, ce qui met en évidence les disparités dans le profil chimique global de la spiruline
et souléve des inquiétudes quant a la qualité sur le marché (Al-Dhabi & Valan Arasu, 2016).
Les acides phénoliques constituent les principaux composés phénoliques identifiés dans la
spiruline, les acides chlorogénique, synaptique, salicylique, trans-cinnamique et caféique en
étant les principaux représentants. L'acide chlorogénique, issu du métabolisme des glucides, est
le plus répandu, les molécules de chlorophylle et de phycocyanine agissant comme précurseurs
en amont. Ces composés phénoliques peuvent avoir une importance physiologique et sont
produits en réponse a un stress prolongé ou a une exposition aux ultraviolets, ce qui témoigne
d'une réponse adaptative de la spiruline. Les compositions relatives des composés phénoliques
totaux et des différentes classes de polyphénols dans les produits a base de spiruline disponibles
dans le commerce sont influencées par le processus d'extraction, I'age du produit et I'origine

géographique (Papalia et al., 2019).

De plus, des échantillons de spiruline en poudre provenant de zones géographiques
identiques présentent des profils phénoliques variés, ce qui souligne la nécessité de caractériser
les variations nutritionnelles et les composants biologiquement actifs des produits commerciaux

afin de garantir les bienfaits de la spiruline pour la santé.

Les organismes aquatiques sont confrontés a de nombreuses variables
environnementales qui favorisent le stress oxydatif, pouvant entrainer la génération de radicaux
libres intracellulaires. De nombreuses études ont validé les propriétés antioxydantes des extraits
de spiruline, démontrant leur capacité a piéger les radicaux -DPPH et -ABTS, ainsi qu'a protéger
contre l'apoptose cellulaire induite par le stress oxydatif en maintenant le potentiel
transmembranaire mitochondrial et les niveaux intracellulaires de glutathion (Chu et al., 2010a).
Les extraits aqueux de spiruline exercent une action sélective bénéfique en protégeant les
cellules normales tout en ne protégeant pas les cellules malignes contre des facteurs tels que
l'exposition aux UV et au H0.. L'action antioxydante sélective envers les cellules normales
prolonge non seulement la durée de vie des cultures de racines velues de basilic, mais facilite
également leur utilisation dans la production de métabolites secondaires. Les substances
bioactives, notamment les acides phénoliques, les acides gras polyinsatureés, les tocophérols et
les caroténoides, renforcent le potentiel antioxydant des préparations a base de spiruline
(Cichonski & Chrzanowski, 2022).
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3.Fonctions pharmacologiques et physiologiques

Apres ingestion, les composeés bioactifs de la spiruline traversent I'épithélium intestinal,
pénetrent dans la circulation sanguine et se diffusent dans tout I'organisme. Les concentrations
plasmatiques humaines d'ALA, d'EPA, de C-phycocyanine et d'allophycocyanine atteignent
leur pic 0,5 & 1 heure aprés la consommation ; la chlorophylle a atteint ses concentrations
maximales au bout de 2 a 4 heures ; et la majorité des métabolites restent détectables dans le

plasma pendant 6 a 8 heures (Fais et al., 2022) (figure 1.4).
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Figure 1.4 : Bienfaits pour la santé d'une supplémentation en spiruline (Bobescu et al., 2020)

3.1. Propriété antioxydante

La spiruline possede une action antioxydante importante. D'apreés le test DPPH,
I'activité antioxydante de I'extrait de spiruline était supérieure a celle de la phycocyanine et
représentait environ 50 % de celle de la vitamine C et de la vitamine E. D'apres le test ABTS,
I'extrait présentait une activité antioxydante équivalente a environ 50 % de celle de la
vitamine C et de la vitamine E a une concentration de 25 pg/mL, et était comparable a ces

vitamines a une concentration de 50 pg/mL (Chu et al., 2010b).
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3.2. Propriété anti-inflammatoire

Une gamme d'extraits de spiruline a été mise au point, en mettant particulierement
I'accent sur des fractions specifiques sélectionnées pour leurs propriétés particulieres. Les
extraits et les fractions spécifiques obtenus par des procédés d'extraction aqueuse et a l'aide de

solvants organiques ont été évalués quant a leurs propriétés anti-inflammatoires.

Les principes actifs des extraits de spiruline possédent des propriétés anti-
inflammatoires similaires a celles de l'ibuproféne (Somchit et al., 2014). Les extraits de
Spirulina platensis réduisent considérablement le volume inflammatoire dans le cadre d'une
inflammation induite par le carraghénane, un modele d'inflammation aigué. De plus, tant au
stade précoce gu'au stade avancé du processus inflammatoire, I'extrait réduit la composante
douloureuse. Plus précisément, les médiateurs pro-inflammatoires, notamment I'lL-1p, I'IL-6,
le TNF-a et la COX-2, sont inhibés par une dose de 100 mg/kg d'une fraction polysaccharidique
partiellement purifiée récupérée a partir du milieu de culture acellulaire du micro-organisme
(Baghdadabad et al., 2023).

3.3. Potentiel anticancéreux

Les recherches sur le potentiel anticancéreux de la spiruline (Arthrospira platensis) ont
donné lieu a des resultats contradictoires. Selon certaines études, la spiruline pourrait augmenter
le nombre de lymphocytes T CD8+, rehausser les taux sériques d’immunoglobulines et offrir
une protection contre le dysfonctionnement des lymphocytes T CD8+ (Ge et al., 2019). Bien
qu’ils soient des effecteurs essentiels de I'immunité antitumorale, les lymphocytes T CD8+
présentent souvent un dysfonctionnement au sein des tumeurs. On ignore si la spiruline atténue
ce dysfonctionnement. De plus, la spiruline a démontré un effet antiprolifératif contre diverses
lignées cellulaires cancéreuses tout en présentant peu de risque pour les cellules saines. Elle a
considérablement réduit I'incidence des cancers dans des modeles animaux, notamment les
tumeurs mammaires chez le rat. Cependant, d'autres études ont constaté une mortalité plus
élevee lorsqu'elle est associée a la chimiothérapie et n'ont montre aucune efficacité antitumorale

contre des tumeurs spécifiques (Smieszek et al., 2017).
3.4. Propriétés immunomodulatrices

S. platensis fait appel a la fois a I'immunité humorale et a I'immunité cellulaire pour
produire des effets immunomodulateurs. Dans le modele murin induit par I'ovalbumine, la

fraction polysaccharidique de S. platensis augmente la capacité de suppression des lymphocytes
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T CD4+ (Li et al., 2021) et empéche la blastogenése dans une culture mixte de lymphocytes de
rats Wistar normaux. A l'inverse, le polysaccharide de type A (PSA) et le polysaccharide de
type B (PSB) de S. platensis, isolés a partir de S. platensis, présentent une activité de stimulation
de I'immunité humorale sur la production d'anticorps chez les souris induites par des acides
aminés injectés par voie intrapéritonéale, ainsi que chez les souris induites par du dextrane
conjugué au 2,4-dinitrochlorobenzene et par Il'ovalbumine. De plus, les polysaccharides
augmentent le rapport CD4+/CD8+ dans le sang et stimulent la croissance des lymphocytes de
la rate in vitro (Hu et al., 2019).
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1.0Objectif du travail

Notre étude a été effectuée dans les laboratoires pédagogiques de ’université d’El Oued,
au sein de la faculté des sciences de la nature et de la vie. Cette étude a pour objectif de mettre
en lumiére le potentiel synergique entre 1’extrait de Spirulina platensis et celui de Solanum
nigrum, deux sources naturelles particuliérement riches en composés bioactifs. L’étude
s’appuie, dans un premier temps, sur la caractérisation phytochimique des extraits, notamment
a travers le dosage des polyphénols et des flavonoides, ainsi que 1’identification des principaux

métabolites secondaires responsables de leurs activités biologiques.

Dans un second temps, les activités biologiques in vitro, a savoir les propriétés
antioxydantes, anti-inflammatoires et antibactériennes des extraits, tant individuellement qu’en
combinaison, seront évaluées afin de mettre en évidence un éventuel effet synergique entre les
deux extraits. Une attention particuliere sera accordée a I’étude des interactions synergétiques
susceptibles d’améliorer 1’efficacité biologique de 1’association comparativement aux extraits

utilisés séparément.

Par ailleurs, 1’étude visera également a déterminer si la combinaison de Spirulina
platensis et de Solanum nigrum permet de réduire les concentrations efficaces nécessaires tout
en optimisant leurs propriétés biologiques, ce qui pourrait représenter une approche innovante

dans le domaine des biothérapies naturelles.

Enfin, une étude in vivo sera conduite afin d’évaluer ’activité antidiabétique de cette

association et d’explorer les mécanismes potentiels impliqués dans cet effet synergique.

L’objectif général consiste a démontrer que ’association de ces deux extraits peut
amplifier leurs effets biologiques, grace a une synergie d’action entre leurs compos¢€s bioactifs,
et constituer ainsi une stratégie prometteuse pour le développement de solutions thérapeutiques

naturelles et alternatives.
2. Matériel biologique
2.1. Matériel végétal

Les parties aériennes de Solanum nigrum ont été collectées en mars 2025, de la wilaya
d’El Oued. L’échantillon de Spirulina platensis a été récupéré de la ferme biologique « El

Kiram » Biskra (figure 11.1).
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Figure 11.1. Echantillons étudiés ; A : Solanum nigrum, B : Spirulina platensis (Originale ;
2026)

2.2. Souches bactériennes

Toutes les souches bactériennes utilisées dans cette étude sont de référence American
Type Culture Collection (ATCC). Au total, quatre bactéries pathogénes ont été testées dont
quatre bactéries a Gram négatifs (Escherichia coli ATCC 25922 et Klebsiella pneumonie ATCC
42532). Gram-positifs (Bacillus subtilis ATCC 10845, Staphylococcus aureus ATCC 65403)
et Toutes les souches ont été cultivées sur Gélose nutritif (GN) a 37°C pendant 24h avant tout

test antibactérien.
2.3. Animaux d’expérimentation

Dans le cadre de I'étude portant sur I'activité antidiabétique, des rats males de la souche
Wistar, agés d'environ trois mois et pesant entre 180 et 230 grammes, ont été employés. Les
rats sont hébergés dans des cages en polypropyléne. Ils bénéficient d'un accés illimité a I'eau
ainsi qu'a des aliments de type standard, présentés sous forme de granulés. lls ont été pris en
charge en accord avec les principes et les directives énonces dans le guide relatif aux soins et a

I'utilisation des animaux de laboratoire des instituts américains de la santé.
2.4. Echantillon étudié

Dans ce travail les échantillons testés sont repartis comme suit :

A : extrait du Solanum nigrum seul

B : extrait du Spirulina platensis seul

C:1:1extraitdu S. nugrum : extrait de la spiruline

D : 2 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline
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E : 1:2 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline
3. Préparation des extraits éthanoliques

L'extrait éthanolique des deux échantillons étudiés est préparé par macération de 10 g
de poudre de chaque échantillon ont été macérés dans 100 ml d’éthanol 70%, pendant 72h.
L’extrait obtenu est filtré. Le filtrat est concentré a 1’aide d’un Rotavapor sous pression réduite.

L’extrait sec obtenu sera préservé jusqu’a son utilisation (figure 11.2).

10 g de poudre \

Extrait sec éthanolique| <

Evaporation ‘ \ Evaporation

Figure 11.2. Protocole de préparation d’extrait éthanolique de la spiruline.

4. Etude phytochimique
4.1. Dosage des polyphénols totaux

Le principe du dosage des polyphénols s'appuie sur la réduction, en milieu alcalin, de
I'acide phosphomolybdique et de I'acide phosphotungstique contenus dans le réactif de Folin-
Ciocalteu par les polyphénols, entrainant ainsi la formation d'un mélange d'oxydes de tungsténe
et de molybdéne. Cette réduction se traduit par I'apparition d'une coloration bleu foncé dont
I'intensité est proportionnelle au taux de composés phénoliques oxydés (Everette et al., 2010).

Brievement, 0,5 ml de chaque extrait (1 mg/ml) est ajouté a 2,5 ml du réactif de Folin
Ciocalteu (10 fois dilué dans 1’eau), suivi par 1’addition de 2 ml de carbonate de sodium
Na2CO3 (7,5 %, w/v). Le melange est ensuite incubé a la température ambiante dans 1’obscurité

pendant 2 heures et I'absorbance des mélanges a été mesurée par spectrophotomeétre a 765 nm.
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La concentration des polyphénols totaux dans notre extrait est déterminée en se référant a une
courbe d’étalonnage établie a partir d’une gamme de solutions d’acide gallique (5-200ug /ml)
établie séparément et est exprimée en milligrammes d'équivalents d’acide gallique par grammes
du poids d'extrait (Shukla et al., 2009).

4.2. Dosage des flavonoides

Les flavonoides ont été mesurés avec une méthode colorimétrique utilisant du
trichlorure d'aluminium (AICI3). Les flavonoides engendrent des complexes de teinte jaunatre
par le biais de la chélation des métaux tels que le fer (Fe?**) et I'aluminium (Al**). Cela illustre
que le métal en question perd deux électrons afin de se lier a deux atomes d'oxygene présents
dans la molécule phénolique, laquelle agit en tant que donneur d'électrons. La teinte jaune
obtenue présente une absorbance maximale a 430 nm, et l'intensité de la coloration est

proportionnelle & la quantité de polyphénols contenue dans I'extrait (Pekal & Pyrzynska, 2014).

Le dosage des flavonoides présents dans les divers extraits a été effectué conformément
aux méthodes décrites par (Adebiyi et al., 2017). En résumé, 1 ml de la solution d'AICI3 a 2 %
est incorporé a 1 ml de la solution de I'extrait & une concentration de 1 mg/mL. Au terme de
trente minutes d'incubation, I'absorbance est mesurée a une longueur d'onde de 430 nm. La
concentration des flavonoides présents dans les extraits est déterminée a partir d'une courbe
d'étalonnage établie avec la quercétine (5-200ug /ml) et est exprimée en microgrammes

d'équivalents de quercétine par milligramme d'extrait (ug EQ/mg d'extrait).
5. Analyse des composés phénoliques par la technique LC-MS-MS
5.1. Extraction des composés phénoliques

Les composés phénoliques ont été extraits conformément au protocole établi par Azar
et al. (Azar et al., 1987) . Une quantité de 10 mg de chaque substance a été diluée dans 10 ml
d'eau ultrapure. La solution a été agité jusqu'a obtenir une homogénéité complete, et la valeur
du pH a été ajustée a 2 a l'aide d'une solution d'HCI a 0,1 M (mol/L). Suite a une filtration
effectuée a travers un coton absorbant, les composés phénoliques présents dans la solution de
chaque extrait ont été extraits a trois reprises a l'aide d'acetate d'éthyle ; la premiere extraction
a eté réalisée avec 50 ml, tandis que les deux suivantes ont été effectuées avec 25 ml chacune.
A une température de 40 °C, I'extrait d'acétate d'éthyle a été soumis & une évaporation dans un
évaporateur rotatif sous vide. Le résidu a été extrait dans 5 ml de méthanol et a été conservé a

une température de 18 °C. Préalablement aux analyses chromatographiques, I'ensemble des
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échantillons a été soumis a un filtrage a l'aide de filtres Millex-LCR (PTFE) présentant des

pores de 0,45 m.

Préalablement aux analyses chromatographiques, I'ensemble des échantillons a été soumis a un

filtrage a l'aide de filtres Millex-LCR (PTFE) présentant des pores de 0,45 micrometre.
5.2. Conditions d'analyse par LC-MS- MS

Un systeme de chromatographie en phase liquide couplé a la spectrométrie de masse en
tandem (LC-MS-MS) de type UPLC-ESI-MS-MS, modéle Shimadzu 8040, caractérisé par une
ultra-haute sensibilité grace a la technologie UFMS, a été utilisé et doté d'une pompe binaire
Nexera XR LC-20AD. Dans le cadre de l'optimisation des normes relatives aux polyphones,

nous avons recouru a l'injection directe sans colonne.

Les conditions de I'ESI étaient les suivantes : gaz CID a 230 KPs ; dynode de conversion
réglée a -6,00 kV ; température de l'interface fixée a 350 °C ; température du DL établie a 250
°C ; débit de gaz de nébulisation de 3,00 L/min ; bloc thermique a 400 °C ; débit de gaz de
séchage de 15,00 L/min.

L'ensemble des étalons a été préparé dans une solution de méthanol a une concentration
de 500 pg/L. Le spectrométre de masse a piége a ions a été employé pour analyser des ions a la
fois négatifs et positifs, en utilisant le mode de surveillance des réactions multiples (MRM). La
phase mobile était composée d'eau, d'une solution d'acide formique a 0,1 % et de méthanol a

70 %. Le débit s'élevait a 0,3 mL/min, tandis que le volume d'injection était de 6 L.

Les échantillons ont été isolés a I'aide d'une colonne C18 Ultra-force (D.I. 2,5 mm x
100 mm, taille des particules 1,8 um ; Restek), tandis que la température du four était maintenue
a 25 °C. Une élution isocratique a été réalisée en utilisant une solution d'acide formique a 0,1
% en association avec du méthanol dans un rapport de 30 :70 (v/v). Le débit observé s'élevait a

0,30 mL/min, tandis que le volume d'injection était de 10 uL (Ben Amor et al., 2022).
6. Activité biologique in vitro
6.1. Activité antioxydante DPPH

L'activité antioxydante de nos échantillons a été examinée en mesurant son efficacité a
piéger les radicaux libres, notamment a travers l'utilisation du radical DPPH (2,2-diphényl-1-

picrylhydrazyle). En effet, en présence de composés anti-radicalaires, ce radical libre,
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caractérisé par une teinte violette, est converti en diphényle picrylhydrazine, laquelle présente

une coloration jaune (Bastos et al., 2007).

Le DPPH est dissous dans I'éthanol afin d'obtenir une solution de 0,3 mM. Dans des
tubes, on introduit 30 pl de chaque extrait (1 mg/ml dans I'éthanol avec des dilutions
appropriées) puis on ajoute 1,5 ml de la solution éthanolique contenant du DPPH. Suite a
I'agitation par un vortex, les tubes sont ensuite conservés dans l'obscurité a température
ambiante pendant une durée de 30 minutes. La lecture est réalisée par la mesure de I'absorbance

a une longueur d'onde de 517 nm.

Le contrdle négatif se compose de 1,5 ml de la solution de DPPH ainsi que de 30 pl
d’éthanol. Le controle positif est constitué d'une solution d'un antioxydant de référence, a savoir

I'acide ascorbique.

Les résultats sont exprimés en tant que 1’inhibition des radicaux libres en pourcentages (I %)

en utilisant la formule suivante (Wang & Zhang, 2003) :

Pourcentage d’inhibition = [(Abs Control négatif — Abs Echantillon) / Abs Control négatif] X
100

La valeur IC 50 est définie comme étant la concentration de 1’extrait qui cause la perte
de 50% de I’activité de DPPH (couleur), les valeurs IC 50 moyennes ont été calculées par les
régressions linéaires de trois essais séparés ou 1’abscisse est représentée par la concentration

de I’extrait testé et I’ordonnée par 1’activité antioxydante en pourcentage

Figure 11.3: Activité antioxydante par le test DPPH (Original, 2026)

6.2. Activité anti-inflammatoire
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Selon Chandra et al. (Chandra et al., 2012), nous avons choisi d'appliquer la méthode
de dénaturation de l'albumine d'ceuf, en y apportant quelques ajustements, dans le but d'évaluer
son effet anti-inflammatoire. Nous avons procédé a la combinaison de 0,4 ml d'albumine d'ceuf,
dérivée d'ceufs de poules frais, avec 0,8 ml de PBS (solution saline tamponnée au phosphate,
pH 6,4) et 2 ml de chaque extrait a des concentrations variées, tout en ajoutant un volume

équivalent d'eau distillée en tant que témoin.

Par la suite, le mélange a été maintenu a une température de 37 °C pendant une durée
de 15 minutes, puis a été immédiatement transféré dans un bain-marie a 70 °C pour une période
de cing minutes. Apres avoir été refroidi, il a été soumis a une centrifugation a une vitesse de

3000 tours par minute pendant une durée de 10 minutes.

L'absorbance a été déterminée a une longueur d'onde de 660 nm. L'acide
acétylsalicylique a été employé en tant que médicament de référence.

Afin de déterminer le pourcentage d'inhibition de la dénaturation des protéines, nous

appliquons la formule suivante :

%Inhibition = ((Absorbance de controle -Absorbance de solution) /Absorbance de

contréle) x100

6.3. Activité antibactérienne

L'évaluation de l'activité antibactérienne des échantillons des échantillons analysés est
réalisée selon la méthode décrite par Baydar et al. (Baydar et al., 2004) . Ce test est effectué en
introduisant des disques stériles dans la gélose nutritive.

A l'aide d'une anse en platine, nous avons prélevé plusieurs colonies de souches cibles,
soigneusement distantes les unes des autres, a partir d'une culture fraiche de 18 a 24 heures sur
un milieu gélosé (GN). Par la suite, elles ont été transférées dans une solution saline et
homogénéisées a l'aide d'un dispositif de revétement rotatif. Par la suite, nous avons procédeé a

la standardisation de la suspension bactérienne a 0,5 McFarland (équivalent a 105 UFC/mL).

Chaque souche a éte inoculée avec un volume de 1 ml dans des boites de pétri contenant
un milieu gélosé Muller Hinton d'une épaisseur de 4 mm. Nous procédons a la récupération de
I'exces a l'aide d'une micropipette, puis nous permettons aux boites de sécher pendant une durée

de 15 minutes. Des disques en papier Wattman stériles d'un diametre de 5 mm seront impregnés
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de 20 uL de chaque échantillon, tandis que les disques témoins seront remplis d'éthanol afin de

servir de témoins négatifs.

Les disques sont placés sur la surface d'un milieu ensemencé, préalablement étalé avec
une suspension microbienne présentant une densité optique de 0,5 Mc Farland, a I'aide d'une

pince.

Les boites de Pétri sont placées au réfrigérateur a une température de 4 °C pendant une
durée de trois heures en vue de préparer la diffusion. A I'issue d'une incubation de 18 a 24
heures, il sera procédé a la mesure du diametre de chaque zone d'inhibition en millimetres, qui
sera ensuite consignée. 1l est envisageable de procéder a la prise de mesures en utilisant une
regle sur le fond de la boite, et ce, sans avoir a retirer le couvercle. Au fur et a mesure que la

zone d'inhibition s'accroit, le germe se révéle davantage susceptible.
7. Activité antidiabétique in vivo
7.1. Induction du diabéte

Le diabete est provoqué chez les rats par l'injection intra-péritonéale d'une solution de
monohydrate d'alloxane (Sigma) dissoute dans un tampon citrate (0,01 M, pH 4,5), a une dose
de 150 mg/kg du poids corporel (Pathak et al., 2011). Le diabéte a été confirmé chez les rats
par mesure de la glycémie a jeun a I’aide d’un glucométre de type (Vital Check MM1200) 24,48
et 72 heures aprés I’injection. Les rats ayant une glycémie supérieure a 2 g/l ont été considérés

comme diabétiques et retenus pour I'expérimentation.

Dans la présente étude ; 40 rats males (35 diabétiques et 5 normaux) ont été répartis en
8 lots de 5 rats chacun aussi homogénes que possible en fonction de leurs poids. Chaque type
de traitement a été administrés aux rats par voie orale (par gavage) d’une fagon quotidienne a

un temps fixe (10.00h matin) pendant 14 jours.

7.2. Groupes des animaux :

Groupe 01 : Contréle normal (sain) qui a recu une solution physiologique (NaCl 0.9%).
Groupe 02 : Controle diabétique qui a recu une solution physiologique (NaCl 0.9%).

Groupe 03 : Diabétique traité par I’extrait (1 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a

la concentration 50 mg/ kg.
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Groupe 04 : Diabétique traité par I’extrait (1 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a
la concentration 100 mg/ kg.

Groupe 05 : Diabétique traité par I’extrait (2 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a
la concentration 50 mg/ kg.

Groupe 06 : Diabétique traité par I’extrait (2 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a

la concentration 100 mg/ kg.

Groupe 07 : Diabétique traité par ’extrait (1 :2 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a

la concentration 50 mg/ kg.

Groupe 08 : Diabétique traité par I’extrait (1 :1 extrait du S. nugrum : extrait de la spiruline) a
la concentration 100 mg/ kg.

7.3. Prélevement sanguin et mesure du poids

L'évolution de la glycémie ainsi que du poids des rats est surveillée de maniére réguliere,
sur une base hebdomadaire, et ce, jusqu'a la conclusion du traitement. Le sang est prélevé par
ponction de la veine caudale latérale afin de procéder a la mesure de la glycémie, tandis que le
poids a été détermine a l'aide d'une balance de paillasse.

7.4. Sacrifice et prélevements d’organes et analyse des parameétres biochimiques

Aprés la période de traitement, les animaux sont soumis a un jene d'une nuit. Avant
I'euthanasie, on note la glycémie a jeun et le poids des rats suite au dernier jour de traitement.
Apres avoir anesthésié les rats, ceux-ci ont été sacrifiés et des échantillons de sang ont été
prélevés dans des tubes contenant de I'néparine. L'analyse des parametres biochimiques est
réalisée a I'aide de méthodes enzymatiques et colorimétriques, grace a un auto-analyseur du
modeéle « analyseur chimique semi-automatique : Rayto / Mindray). Les parameétres suivants
ont été examinés : glycémie, cholestérol total, triglycérides, HDL-cholestérol total, LDL
cholestérol total, créatinine, urée, alanine aminotransférase (ALAT), aspartate aminotransférase
(ASAT).
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Figure I11.4. Techniques d’activité in vivo; A: pese des organes aprés prélevement, B :

sacrifice et dissection, C : prélevement sanguin, D : gavage de I’extrait.

7.7. Analyse histologique

Apres les prélévements sanguins, les différents organes (cceur, foie, reins, pancréas) des rats
ont été préleves, rincés dans une solution physiologique (Nacl 0,9%), puis pesés a l'aide d'une

balance de précision.

Les échantillons ont été conservés dans une solution de formol a 10 % dans le but de prévenir
tout risque de dessiccation. Ces organes ont été soumis a une analyse microscopique dans le but
de détecter d'éventuelles lésions résultant du traitement appliqué a ces structures. Cette analyse

a éte effectuée par un médecin spécialisé en anatomopathologie.

Les techniques histologiques se déroulent selon une série d'étapes successives. Le protocole

employé dans cette étude se compose de six étapes fondamentales.

> Le prélévement des échantillons et la fixation chimique dans une solution de formol
dilué a 10 % permettent de préserver l'intégrité tissulaire grace a la polymérisation des
polypeptides, entrainant ainsi leur insolubiliteé.

> Lavage, déshydratation et éclaircissement : Le processus de lavage s'effectue dans de
I'eau bidistillée, suivi de la déshydratation des pieces dans des bains dalcool a
concentration croissante (70, 80, 90, 100 %). Enfin, les piéces sont éclaircies en les
immergeant dans des bains de toluéne afin d'éliminer toute trace résiduelle d'alcool.

> Inclusion : les échantillons sont immergés dans un bain de paraffine fondue pendant une

durée de deux heures.
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> Elaboration des blocs : Suite & la saturation des éléments par la paraffine fondue, nous
procédons a l'inclusion définitive dans de petits moules en inox, lesquels ont pour
fonction de conférer la forme au bloc.

> Préparation des coupes et étalement sur lame : Le bloc de paraffine est fixé au porte-
objet, puis découpé en sections minces de 5 um a l'aide d'un microtome. Les découpes
sont effectuées sur des plaques de verre revétues d'un film de gélatine (liquide
d'étalement). Par la suite, les lames sont soumises & un processus de sechage dans une
étuve a une température de 37°C.

> Lacoloration : Apres le déparaffinage et I'nydratation, les sections sont soumises a une
coloration selon la méthode de I'éosine et de I'nématoxyline, puis analysées au

microscope optique a divers grossissements.
8. Traitement des résultats et analyse statistique
8.1. Analyse des effets synergiques

L’effet synergétique entre deux extraits ou substances bioactives peut étre évalué par le
calcul de I’indice de synergie, également appelé indice de combinaison (Combination Index,
Cl). Cette méthode consiste a comparer 1’activité expérimentale du mélange a ’activité

théorique attendue a partir des activités individuelles des extraits.

Ainsi, IC = 1 indique un effet additif, IC < 1 indique un effet synergique (plus la valeur de I'lC
s'approche de O, plus l'effet synergique est fort), et IC > 1 indique un antagonisme. La
signification biologique précise des différents degrés de synergie ou d'antagonisme restent a
définir, mais il a été proposé d'interpréter les valeurs de I''C comme suit : <0,1 synergie trés
forte, 0,1-0,3 synergie forte, 0,3-0,7 synergie, 0,7-0,9 synergie modérée, 0,9-1,1 additif, 1,1-
1,45 antagonisme modére, 1,45-3,3 antagonisme et >3,3 antagonisme fort a tres fort (Chou,
2006).

8.2. Analyse statistique des résultats

Les statistiques ont été effectuées a I'aide du logiciel Graph Pad Prism Version 5.00.
Trois repétitions ont eté realisees pour toutes les méthodes et les résultats ont été exprimés par
leur moyenne + standard déviation (SD). On a réalisé I'analyse statistique en utilisant One-way
ANOVA, puis on a utilisé le test de Tukey's pour les comparaisons multiples et pour évaluer
les différences significatives entre les groupes (p<0,05) en utilisant le logiciel Graph Pad Prism
Version 5.00.
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RESULTATS ET DISCUSSION

1. Etude phytochimique

1.1. Rendement d’extraction

Les extraits éthanoliques ont été préparé a partir de la poudre de Solanum nigrum et

Résultats et Discussion

Spirulina platensis dont les rendements sont représentés dans le tableau ci-dessus :

Tableau I11.1. Les rendements des extraits éthanoliques de Solanum nigrum et Spirulina

platensis

Echantillon testé

Le poids du matériel

Le poids d’extrait

Le rendement

vegétal (g) sec () (%)
Solanum nigrum 10 0,936 9,36 + 0.08
Spirulina platensis 10 1,423 14,23 £ 0,24

L'extrait éthanolique récupéré apres évaporation a sec et sous pressions réduite a été
pesé pour déterminer le poids sec résultant, cet extrait renferme les flavonoides et les composés
phénoliques. Le rendement exprimé en pourcentage a été déterminé par rapport a 10 g de la
poudre fine de Solanum nigrum (SN) et Spirulina platensis (SP) subissant une extraction douce
a tempeérature ambiante durant 24 heures. Selon le tableau I1.1, I’extraction éthanolique a donné
une masse en extrait sec égale a 0,936 g pour le SN et 1,423 g pour le SP correspondants a un
rendement de 9,36 + 0.08 et 14,23 + 0,24 respectivement.

1.2. Dosage des polyphénols totaux

Les résultats obtenus révelent que I'extrait éthanolique de Solanum nigrum présente une
concentration élevée en polyphénols totaux, estimée a 90,33 + 0,8 mg GAE/g, tandis que I'extrait
éthanolique de Spirulina platensis affiche une concentration égale de 47,14 + 0.12 mg GAE/qg.
Ces résultats suggérent que I'extrait de Solanum nigrum est approximativement deux fois plus

riche en composés phénoliques que celui de la spiruline (Figure I11.1).

Une concentration élevée en polyphénols est généralement indicative d'une forte
capacité antioxydante, étant donné que ces composes ont la capacité de neutraliser les radicaux
libres et de limiter les dommages oxydatifs au niveau cellulaire (Singleton et al., 1999; Dai &
Mumper, 2010a).
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La teneur en polyphénols totaux obtenue pour I’extrait éthanolique de Solanum nigrum
(90,33 mg GAE/g d’extrait) est proche des valeurs rapportées dans plusieurs études antérieures.
En effet, une étude réalisee sur des extraits hydroalcooliques de Solanum nigrum a rapporté une
teneur de 92,2 mg/g d’extrait pour un extrait méthanol/eau, tandis que I’extrait aqueux

présentait une valeur plus faible de 40 mg/g d’extrait (Campisi et al., 2019).

D'autres études portant sur les fruits de Solanum nigrum extraits a I'éthanol a mis en

évidence une concentration de seulement 14,66 mg GAE/g ont révéleé des concentrations plus

faibles que les notre (&1 4S5 & S ¥ &, 2021). Cette différence significative peut étre attribuée

a divers facteurs, parmi lesquels figurent la partie de la plante exploitée (feuilles, fruits ou plante
entiere), l'origine géographique, les conditions climatiques, le stade physiologique de la plante,
ainsi que la méthode d'extraction et le type de solvant utilisé, qui exercent une influence

considérable sur la composition et le rendement en composés phénoliques (Alara et al., 2021).

En ce qui concerne Spirulina platensis, bien que la concentration en polyphénols soit
inférieure a celle observée chez Solanum nigrum, la valeur mesurée égale 47,144 mg GAE/g.
Une recherche visant a optimiser I'extraction des composés phénoliques de Spirulina platensis
a révélé une teneur maximale de 30,89 mg GAE/g de poudre (Pyne et al., 2020). De surcroit,
plusieurs études ont révélé des concentrations significatives de polyphénols dans des extraits
méthanoliques de spiruline, dépassant les 1000 ug GAE/mL, ce qui atteste que la spiruline

représente une source prometteuse de composes antioxydants naturels (Abdel-Moneim et al.,
2022).
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Figure 111.1 : Dosage des polyphénols totaux des extraits éthanoliques de Solanum nigrum et

Spirulina platensis
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1.3. Dosage des flavonoides

Les flavonoides constituent une catégorie majeure de composés phénoliques
secondaires, largement identifiés pour leurs activités antioxydantes, antimicrobiennes anti-
inflammatoires ainsi que pour leur réle protecteur contre le stress oxydatif (S. Kumar & Pandey,
2013; Panche et al., 2016).

Les résultats du dosage des flavonoides totaux montrent que I’extrait éthanolique de
Solanum nigrum montre une teneur plus élevée en flavonoides, avec une teneur de 51,229 +
0,24 mg QE/g d’extrait, comparativement a 1’extrait éthanolique de Spirulina platensis qui
présente une teneur de 38,562 + 0,8 mg QE/g d’extrait (Figure 111.2). Ces résultats indiquent
que Solanum nigrum constitue une source plus riche en flavonoides que la spiruline.

La teneur obtenue pour Solanum nigrum correspond a certaines données publiées dans
la littérature scientifique. Par exemple, une recherche réalisée sur des extraits méthanolique de
Solanum nigrum a révélé des concentrations élevées en flavonoides totaux, attestant que cette
plante constitue une source significative de métabolites secondaires dotés de propriétés
antioxydantes (Krishnaiah et al., 2007). D'aprés Dai et Mumper (2010), la polarité du solvant a
un impact significatif sur I'extraction des flavonoides et d'autres composeés phénoliques.
L'éthanol est reconnu comme un solvant performant pour I'extraction des flavonoides, en raison
de sa faculté a dissoudre les molécules phénoliques de polarité intermédiaire (Dai & Mumper,
2010b).

La concentration élevée constatée dans Solanum nigrum pourrait étre imputée a la
richesse intrinséque de cette plante en flavones, flavonols et autres dérivés phénoliques
bioactifs. De nombreuses recherches ont démontré que Solanum nigrum présente une teneur
élevée en flavonoides, composés responsables de ses propriétés biologiques et thérapeutiques
(Jain et al., 2011a).

En ce qui concerne la spiruline, méme si le niveau de flavonoides est moins élevé que
celui du Solanum nigrum, la mesure obtenue demeure significative et atteste de I'existence de
composés bioactifs dans cette microalgue. De nombreuses études ont démontré que Spirulina
platensis renferme différents éléments antioxydants, y compris des flavonoides, des
caroténoides, des acides phénoligques et des pigments comme la phycocyanine, qui participent
a ses vertus curatives (Khan et al., 2005; Wu et al., 2016) .
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Figure 111.2 : Dosage des flavonoides des extraits éthanoliques de Solanum nigrum et

Spirulina platensis

2. Analyse des composés phénoliques par la technique LC-MS-MS
2.1. Solanum nigrum

L’analyse qualitative par LC-MS/MS de I’extrait éthanolique de Solanum nigrum
collecté en Algérie a révélé 1’identification de divers métabolites secondaires répartis au sein
de plusieurs classes chimiques (Tableau 111.2, Figure 111.3). Les composés identifiés se
composent essentiellement d’alcaloides, de flavonoides, de polyphénols, de terpénes, de
sécoiridoides, de caroténoides ainsi que de certaines vitamines.

Les alcaloides détectés comprennent notamment la nicotine, la caféine, la berbérine
ainsi que I’atropine. Les flavonoides identifiés comprennent la myricétine, la lutéoline et la
chrysine-6-C-glucoside, reconnus pour leurs propriétés antioxydantes et leurs effets
biologiques significatifs. L’analyse a en outre mis en évidence la présence de composés
polyphénoliques, notamment la curcumine, le resvératrol et la vanilline.

La détection de 1’acide oléanolique, de la picrocine et de 1’oléuropéine souligne
également la présence de composés terpéniques et sécoiridoides dotés d’une activité biologique.
De surcroit, la présence de béta-caroténe et de riboflavine témoigne également de 1’intérét

nutritionnel et antioxydant que présente la plante. La présence de flavonoides tels que la
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myricétine ainsi que d’autres composés phénoliques bioactifs similaires a ceux identifiés dans
notre extrait (Moyo et al., 2020) .

D’apreés les travaux de Chen et al. sur les composants phytochimiques de Solanum
nigrum a montré que cette plante contient une grande variété de métabolites secondaires,
comme des alcaloides stéroidiens, des polyphénols, des flavonoides, des terpénes, des
saponines et des composes phénoliques. Cette richesse en composés phytochimiques
correspond aux résultats de notre analyse LC-MS/MS (Chen, Dai, et al., 2022).

Des travaux réalisés en Inde ont montré que Solanum nigrum contient des composés
phénoliques, des flavonoides et des alcaloides responsables d’importantes activités
antioxydantes et antimicrobiennes (Najar et al., 2021). Une différence a été observeée entre notre
profil phytochimique et ceux rapportés dans d’autres études. Cette variation peut étre attribuée
a plusieurs facteurs, notamment 1’origine géographique de la plante, les conditions climatiques,
le stade physiologique, le type de sol, la partie vegétale utilisée ainsi que la méthode et le solvant

d’extraction employés (Chen, Dai, et al., 2022).

Tableau I11.2 : Métabolites secondaires détecté dans I’extrait éthanolique de Solanum nigrum

1D Nom Transition m/z RT Area Height Classification
1 Caffeine 195.05—138.05 | 21.043 377413 12943 Alcaloide (méthylxanthine)
2 Oleanolic Acid 457.30—439.35 37.76 214062 7440 Triterpene
3 Berberine 337.30—321.05 26.165 8298 361 Alcaloide isoquinoléique
4 Nicotine 163.15—130.05 48.623 741463 8278 Alcaloide

Acide organique / Vitamine
5 Nicotinic acid 123.90—79.85 2.97 17372 795 B3
6 Myricetin 318.50—256.05 | 32.962 58981 2514 Flavonoide
7 Atropine 290.15—124.15 | 24.766 24486 820 Alcaloide tropanique
8 Curcumin 368.90—177.05 31.533 185789 8573 Polyphénol (curcuminoide)
9 Picrocine 331.20—313.15 | 37.456 | 5681081 273151 Monoterpéne / Sécoiridoide

Chrysine-6-C-
10 glucoside 417.00—296.90 | 32.225 135368 5127 Flavonoide glycosylé
11 Resveratrol 229.05—107.10 24.33 70854 2431 Polyphénol (stilbene)
12 4-Aminoantipyrine 204.10—55.90 23.624 32639 1019 Composeé azoté synthétique
Sécoiridoide (glycoside

13 Oleuropein 540.50—523.40 | 37.892 95244 4598 phénolique)
14 Beta-carotene 537.10—280.95 | 47.509 84940 985 Caroténoide (terpénoide)
15 Riboflavin 377.10—297.15 36.5 661421 29932 Vitamine (B2)
16 Vanillin 153.05—64.75 18.523 35472 1394 Aldéhyde phénolique
17 Luteolin 286.75—69.00 49.063 210492 3179 Flavonoide
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Figure 111.3: Chromatogramme LC-MS/MS de I’extrait éthanolique de la partie

aérienne de Solanum nigrum

2.2. Spirulina platensis

L'analyse qualitative réalisée par LC-MS/MS de l'extrait éthanolique de Spirulina
platensis a permis d'identifier un certain nombre de métabolites secondaires appartenant a
diverses classes chimiques, parmi lesquelles figurent des flavonoides, des alcaloides, des
polyphénols, des acides phénoliques, des vitamines et des acides aminés (Tableau I11.3, Figure
111.4)

Parmi les composes identifiés, on trouve plusieurs flavonoides, notamment la
quercétine, la myricétine, la quercétine-3-glucose, la quercétine-3-arabinose, la lutéoline ainsi
que la chrysine-6-C-glucoside. Ces molécules sont réputées pour leurs propriétés antioxydantes
ainsi que pour leur aptitude a préserver les cellules des effets néfastes du stress oxydatif.

L'analyse a également mis en évidence la présence de composés polyphénoliques
significatifs tels que le resvératrol, I'oléuropéine, la vanilline et I'acide caféique, reconnus pour
leurs propriétés antioxydantes, anti-inflammatoires et antimicrobiennes. La présence de
caféine, de nicotine et d’atropine témoigne également de 1’existence de composés alcaloidiques
biologiquement actifs au sein de 1’extrait.

De plus, l'identification de la riboflavine (vitamine B2) ainsi que de la L-proline

souligne I'importance nutritionnelle de la spiruline. La L-proline constitue un acide aminé
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revétant une importance significative dans les mécanismes de protection cellulaire ainsi que

dans les processus d'adaptation au stress.

Les résultats obtenus dans cette étude sont concordes avec plusieurs travaux réalisés sur

Spirulina platensis dans différentes régions du monde. Plusieurs études ont montré que la

spiruline contient une grande diversité de composés bioactifs, notamment des polyphénols, des

flavonoides, des caroténoides, des vitamines et des acides phénoliques responsables de fortes

activités antioxydantes, antiinflammatoire et antimicrobiennes (Lafarga et al., 2020).

Tableau I11.3: Métabolites secondaires détecté dans I’extrait éthanolique de Spirulina platensis

ID Nom Transition m/z RT Area Height Classification

1 Caffeine 195.0500>138.0500 21.217 278804 10067 Alcaloide (méthylxanthine)

2 L-Proline 116.1000>69.9000 1.766 16900937 [ 827532 Acide aminé

3 Nicotine 163.1500>130.0500 48.576 640063 8812 Alcaloide

4 myricetin 318.5000>256.0500 33.057 54049 2227 Flavonoide
Quercetine-3-

5 arabinose 435.0000>302.9500 34.094 5551 247 Flavonoide

6 Atropine 290.1500>124.1500 25.034 17360 705 Alcaloide tropanique

7 Picrocine 331.2000>313.1500 37.481 3795654 179541 Monoterpene / Sécoiridoide
Chrysine-6-C-

8 glucoside 417.0000>296.9000 32.341 74967 3271 Flavonoide glycosylé

9 Quercetine 303.0500>69.0500 15.746 66580 1560 Flavonoide

10 Resveratol 229.0500>107.1000 24.509 60679 2403 Polyphénol (stilbéne)

11 Oleuropein 540.5000>523.4000 37.905 115890 5525 Polyphénol (stilbéne)

12 Riboflavin 377.1000>297.1500 36.575 559832 20289 Vitamine (B2)

13 vannilin 153.0500>64.7500 18.83 28104 976 Aldéhyde phénolique

14 Quercetine-3-glucose 465.1000>303.0500 25.965 287777 11692 Flavonoide

15 Luteolin 286.7500>69.0000 49.086 157280 3018 Flavonoide

16 Caffeic Acid 179.1500>135.0000 17.908 15212 530 Acide phénolique
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Figure 111.4: Chromatogramme LC-MS/MS de I’extrait éthanolique de la partie
aérienne de Spirulina platensis

3. Activité biologique in vitro
3.1. Activité antioxydante DPPH

Les résultats de 1’activité antioxydante de cinq échantillons étudiés ont été enregistrés
dans la figure 111.5.

L'extrait d'éthanol de Solanum nigrum a une grande capacité a piéger le radical DPPH
avec une EC50 faible (53,56 + 0,32 pg/mL), ce qui montre une forte activité antioxydante. Cette
efficacité vient de sa richesse en composés phénoliques et flavonoides, qui peuvent donner des
¢lectrons ou des atomes d’hydrogéne aux radicaux libres, stabilisant ces especes réactives.

En comparaison, Spirulina platensis a une EC50 beaucoup plus élevée (273,23 + 1.2
pg/mL), ce qui montre une activité antioxydante plus faible dans les conditions de I'expérience.
Bien que la spiruline ait des pigments comme la phycocyanine, les caroténoides et des vitamines
antioxydantes, leur efficacité dans I'extrait d'éthanol peut étre réduite par leur solubilité ou leur
concentration.

Cette activité peut étre attribuée a la présence de diverses molécules bioactives,
notamment les acides phénoliques, les caroténoides, la phycocyanine ainsi que certaines
vitamines aux propriétés antioxydantes (Belay, 2002 ; Khan et al., 2005). La spiruline est
largement reconnue pour ses vertus nutritionnelles et thérapeutiques, en raison de sa richesse
en composes antioxydants d'origine naturelle (Habib et al., 2008 ; Wu et al., 2016). Cette
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activité peut étre expliquée par la présence de diverses molécules bioactives, telles que les
acides phénoliques, les caroténoides, la phycocyanine ainsi que certaines vitamines aux
propriétés antioxydantes (Belay, 2002 ; Khan et al., 2005). La spiruline est largement reconnue
pour ses vertus nutritionnelles et thérapeutiques, en raison de sa richesse en composés
antioxydants naturels (Habib et al., 2008 ; Wu et al., 2016).

La richesse en polyphénols de Solanum nigrum peut étre attribuée a la présence
significative de métabolites secondaires tels que les flavonoides, les acides phénoliques et les
tanins, reconnus pour leurs propriétés biologiques notables. Plusieurs études ont indiqué que
cette plante présente une activité antioxydante élevée en raison de sa concentration élevée en
composes phénoliques (Ramar et al., 2015 ; Jain et al., 2011). Les polyphénols exercent un role
protecteur au sein des plantes face aux stress environnementaux et contribuent également a
diverses activités pharmacologiques, telles que les effets antimicrobiens, anti-inflammatoires et
antioxydants (Balasundram et al., 2006 ; Shahidi & Ambigaipalan, 2015).

De nombreuses études ont indiqué que cette plante présente une activité antioxydante
significative, attribuée a sa concentration élevée en composés phénoliques (Ramar et al., 2015
; Jain et al., 2011). Les polyphénols exercent une fonction protectrice au sein des plantes face
aux stress environnementaux et contribuent également a diverses activités pharmacologiqgues,
telles que les effets antimicrobiens, anti-inflammatoires et antioxydants (Balasundram et al.,
2006 ; Shahidi & Ambigaipalan, 2015).

Les résultats obtenus dans la présente étude sont en accord avec plusieurs travaux
scientifiques ayant documenté des concentrations élevées en polyphénols chez Solanum nigrum
et des concentrations modérées chez la spiruline. La richesse en polyphénols de Solanum
nigrum pourrait justifier ses activités biologiques significatives, tandis que la spiruline constitue
une source prometteuse d'antioxydants en raison de I'effet synergique entre ses divers composés
bioactifs (Colla et al., 2007 ; Abdel-Daim et al., 2013).

L'analyse statistique des valeurs d'EC50 obtenues par le biais du test DPPH a mis en
évidence des différences significatives entre les extraits et les mélanges examinés (p < 0,05).
L'extrait éthanolique de Solanum nigrum a démontré [l'activité antioxydante la plus
significative, affichant une EC50 de 53,56 pg/mL, suivi du mélange B (2:1) qui a présenté une
EC50 de 69,458 pug/mL. Le mélange A (1:1) a démontré une activité intermédiaire, tandis que
Spirulina platensis et le mélange C (1:2) ont affiché les activités les plus faibles, avec des
valeurs d'EC50 respectives de 273,23 et 296 pg/mL. Les résultats démontrent que
I'accroissement de la proportion de Solanum nigrum améliore de maniere significative I'activité

antioxydante des mélanges.
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Figure 111.5 : Concentration inhibitrice de 50 % des radicaux libres par le test DPPH

Les résultats de la synergie indiquent que l'interaction entre Solanum nigrum et
Spirulina platensis exerce une influence significative sur I'activité antioxydante. Le mélange D
(2:1) a déemontré la plus grande activité, avec une concentration efficace médiane (EC50) de
69,458 pg/mL et un indice de synergie de 0,55, ce qui indique un effet synergique significatif.
Cette amélioration pourrait étre imputée a des interactions bénéfiques entre les polyphénols, les
flavonoides et les pigments antioxydants présents dans les deux extraits. Le mélange C (1:1) a
également démontré une synergie modérée (Cl = 0,67), tandis que le mélange E (1:2) a mis en
évidence un effet antagoniste (Cl = 1,47), probablement attribuable a une dilution des composés
les plus actifs de Solanum nigrum ou a des interactions inhibitrices entre certains métabolites
secondaires.

De nombreuses études ont démontré que les combinaisons d'extraits végetaux peuvent
engendrer des effets synergétiques en raison des interactions entre les polyphénols, les
flavonoides et les pigments naturels (Chen, Li, et al., 2022; A. Kumar et al., 2022).

Les résultats de cette étude sont donc en accord avec Des études sur des mélanges
d'extraits riches en composés phénoliques ont montré que certaines combinaisons ont une
activité antioxydante plus forte que prévu, ce qui indique une synergie entre les molécules
bioactives. A l'inverse, d'autres proportions peuvent créer un conflit & cause d'interactions

chimiques qui diminuent la disponibilité des antioxydants (Vinholes & Vizzotto, 2017).
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Tableau I11.4 : Indice de synergie (CI) des interactions antioxydantes entre les extraits

Melange Cl (Combination Index) Interprétation
A (1:1) 0,67 Synergie modérée
B (2:1) 0,55 Forte synergie
C(1:2) 1,47 Antagonisme

3.2. Activité antiinflammatoire

Les résultats de I'effet anti-inflammatoire de I'extrait éthanolique de Solanum nigrum,

Spirulina platensis et la combinaison entre eux ont été mesurés par la méthode de dénaturation

de I'albumine d'ceuf, montrent une inhibition qui dépend de la concentration de la dénaturation

des protéines. L'augmentation de la concentration de I'extrait augmente aussi le pourcentage

d'inhibition, montrant une bonne activité anti-inflammatoire in vitro (Tableau I11.5).

Tableau 111.5: Pourcentage d’inhibition de la dénaturation de I’albumine par les extraits

éthanoliques et leurs mélanges.

Concentration | Solanum nigrum Spirulina ) Mélange C Mélange E
] Mélange D (2:1)

(Mg/mL) seul platensis seule (1:1) 1:2)
15,62 28,41 +1,02 14,26 £ 0,04 35,42 = 0,07 26,15+1,23 | 19,84+1,32
31,25 41,67 £ 0,35 24,81 +1,28 49,86 + 0,18 39,74+104 | 31,27+1,02

62,5 58,92 + 0,48 39,47 + 1,06 66,35+ 1,26 55,83+1,34 | 47,68 +£0,98
125 74,35 + 0,69 57,62 = 0,29 81,74+ 0,11 71,42 +1,08 | 64,35+0,08
250 86,14 + 1,29 73,18+ 2,14 92,48 + 1,96 84,26+1,04 | 79,14+1,08

Les résultats révelent une élévation progressive du pourcentage d'inhibition de la

dénaturation de I'albumine en fonction de I'augmentation de la concentration pour lI'ensemble

des échantillons analysés, ce qui indigue une activité anti-inflammatoire dépendante de la dose.

L'extrait éthanolique de Solanum nigrum a démontré une activité anti-inflammatoire

supérieure a celle de Spirulina platensis a toutes les concentrations évaluées. A une
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concentration de 250 pg/mL, Solanum nigrum a démontré une inhibition de 86,14 %, tandis
que Spirulina platensis a affiché une inhibition de 73,18 %.

Parmi les mélanges analysés, le mélange D (2:1) a révélé I'activité anti-inflammatoire
la plus significative, atteignant une inhibition maximale de 92,48 % a une concentration de 250
pg/mL. Le mélange C (1:1) a démontré une activité intermediaire, tandis que le mélange E (1:2)
a reveélé une activité inférieure par rapport aux autres mélanges.

L’activité anti-inflammatoire observée pourrait étre attribuée a la richesse de I’extrait
en composes phénoliques, flavonoides, tanins et saponines, connus pour leur capacité a
stabiliser les protéines et a inhiber les processus inflammatoires. Plusieurs études ont montré
que Solanum nigrum posséde des composes bioactifs capables de réduire la production des
médiateurs inflammatoires et de protéger les proteines contre la dénaturation thermique (Wang
et al., 2017). D’aprés Aryaa et Viswanathswamy ; 1’extrait éthanolique de Solanum nigrum
administré a des doses de 100 et 200 mg/kg réduisait significativement I’inflammation induite
expérimentalement, avec une activit¢ proche de celle de 1’indométhacine utilisée comme
référence (Aryaa & Viswanathswamy, 2017).

Les résultats de I’indice de synergie montrent que tous les mélanges présentent une
interaction positive entre Solanum nigrum et Spirulina platensis (Cl < 1), indiquant un effet
synergétique global.

Le mélange D (2:1) a montré la synergie la plus forte (CI = 0,33), ce qui signifie que
’association majoritairement riche en Solanum nigrum améliore fortement 1’activité anti-
inflammatoire. Cela peut étre expliqué par la richesse de Solanum nigrum en flavonoides et
composés phénoliques, qui agissent en synergie avec la phycocyanine et les pigments
antioxydants de la spiruline.

Le mélange C (1:1) présente une synergie modeérée (Cl = 0,76), indiguant une bonne
complémentarité entre les deux extraits mais avec une efficacité moindre que le mélange D.

Le mélange E (1:2) montre une interaction proche de 1’additivité (CI = 0,96), suggérant
que I’exces de spiruline réduit 1’efficacité synergétique globale, probablement en raison de la
diminution relative des composés fortement actifs de Solanum nigrum.

Les analyses statistiques ont révélé une différence hautement significative entre les
divers échantillons examinés en ce qui concerne l'activité anti-inflammatoire (p < 0,001), ce qui
indique que la nature et la proportion des extraits exercent une influence significative sur
I'inhibition de la dénaturation de I'aloumine (Tableau 11.6).

L'analyse effectuée par le test de Tukey a démontré que le mélange D (2:1) a une activité

anti-inflammatoire nettement supérieure a celle de la Spirulina platensis isolée, ainsi qu'a celle

50



Partie Expérimentale Résultats et Discussion

des autres mélanges (p < 0,05). Cette distinction atteste de la présence d'un effet synergétique
significatif lorsque Solanum nigrum prédomine dans le mélange.

L'extrait de Solanum nigrum, a lui seul, a également révélé une activité
significativement supérieure a celle de Spirulina platensis isolément (p < 0,05), ce qui pourrait
étre imputé a sa concentration plus élevee en composés phénoliques et flavonoides actifs.

Le mélange C (1:1) a démontré une activité intermédiaire, statistiquement inférieure a
celle du mélange D, mais supérieure a celle de Spirulina platensis prise isolément. En revanche,
le mélange E (1:2) n’a révélé qu’une amélioration modeste de ’activité anti-inflammatoire par
rapport a la spiruline seule, ce qui suggére que 1’augmentation de la proportion de spiruline

atténue 1’effet synergique du mélange.
Dans I'ensemble, les résultats statistiques corroborent que les proportions des extraits
exercent une influence significative sur I'activité anti-inflammatoire, et que le mélange D (2:1)

représente la formulation la plus efficace.

Tableau I11.6 : Indice de synergie (Cl) des interactions antiinflammatoires entre les extraits

) Indice de .
Mélange IC50 (png/mL) _ Interprétation
synergie (ClI)
Mélange D (2:1) 28,23 + 0,082 0,33 Synergie forte
Mélange C (1:1) 72,88 + 1,02b° 0,76 Synergie moderée
) Effet additif / faible
Mélange E (1:2) 103,38 + 0,89°¢ 0,96 )
synergie
Solanum nigrum 61,93 + 1,45° - -
Spirulina platensis 130,89 + 1,84¢ - -

3.3. Activité antibactérienne
L'évaluation de l'activité antibactérienne des extraits éthanoliques de Solanum nigrum

(SN) et de Spirulina platensis (SP) a été réalisée contre quatre souches bactériennes, a savoir

Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, Escherichia coli et Klebsiella pneumoniae. Les
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résultats indiquent que les deux extraits exhibent une activité inhibitrice qui varie en fonction
de la concentration ainsi que de la souche bactérienne évaluée (Figure 111.6,7).

Les résultats obtenus indiquent que I'extrait de Spirulina platensis présente une activité
antibactérienne modérée a significative a des concentrations élevéees. Les diameétres des zones
d'inhibition varient de maniére significative, oscillant entre environ 14 et 18 mm, avec une
sensibilité particuliérement accrue constatée chez Klebsiella pneumoniae. Cette activité
pourrait étre imputée a la présence de composés bioactifs tels que les phycocyanines, les
polyphénols, les flavonoides, ainsi que certains acides gras dotées de propriétés antimicrobiennes
(Abdel-Daim et al., 2015; Ozdemir et al., 2004). L'activité antibactérienne de la spiruline est
généralement attribuée a sa forte concentration en pigments bioactifs, en peptides ainsi qu'en
composes phénoliques, lesquels sont susceptibles de perturber la membrane bactérienne et
d'inhiber certains processus métaboliques fondamentaux (El-Sheekh et al., 2014).

L'extrait éthanoliqgue de Solanum nigrum a révélé une activité antibactérienne
significative a I'égard de I'ensemble des souches examinées. A une concentration de 100 %, les
diamétres d'inhibition les plus significatifs ont été constatés a I'encontre de Bacillus subtilis,
atteignant une valeur égale 21 mm. Une activité significative a également été observée a
I'encontre de Staphylococcus aureus et d'Escherichia coli. Ces résultats témoignent d'une
efficacité antibactérienne significative de I'extrait de SN. Cette activité significative pourrait
étre associée a la richesse en flavonoides, polyphénols, alcaloides, tanins et saponines présents
dans Solanum nigrum. Ces métabolites secondaires sont reconnus pour leurs propriétés
antimicrobiennes ainsi que pour leur aptitude a induire des modifications de la membrane
cellulaire bactérienne, a inhiber certaines enzymes et a provoquer des perturbations
métaboliques (Cowan, 1999; Cushnie & Lamb, 2011).

Les bactéries Gram positives, telles que Bacillus subtilis et Staphylococcus aureus, ont
démontré une sensibilité supérieure par rapport a certaines bactéries Gram négatives. Cette
distinction peut étre imputée a la configuration de la membrane externe des bactéries Gram
négatives, qui est riche en lipopolysaccharides et qui restreint la pénétration des agents
antimicrobiens (Beveridge, 1999; Nikaido, 2003).
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4.Résultats de I’activité antidiabétique in vivo
4.1. Etude des paramétres biochimiques sanguins
4.1.1. Impact des différents mélanges SN/SP sur le profil glucidique

L’analyse de variance (ANOVA) révéle une différence statistiquement significative (p
< 0,05) entre les groupes expérimentaux concernant les parameétres glucidiques.

Le groupe diabétique non traité (T—) manifeste la concentration glycémique la plus
¢levée (1,29 g/L), ce qui atteste I’établissement du diabéte expérimental. L ensemble des
mélanges évalués a provoqué une réduction significative de la glycémie comparativement au
groupe T—.

Le mélange C— présente la réduction glycémique la plus importante (0,63 g/L), suivi
des groupes C— — et D— (0,66 g/L). Les groupes E— et E— — montrent également une
amélioration, toutefois avec des valeurs Iégérement plus élevées.

En ce qui concerne l’urée, ’ensemble des groupes traités présente des valeurs
significativement plus faibles que celles du groupe diabétique, ce qui suggere une amélioration
de la fonction rénale. Les groupes C— et D— affichent les valeurs les plus réduites.

Concernant la créatinine, les groupes D— — et E— affichent des valeurs comparables a
celles du groupe témoin sain, ce qui indique un effet néphroprotecteur significatif.

Les résultats indiquent que I’ensemble des mélanges SN/SP manifeste une activité
antihyperglycémiante significative, bien que I’intensité de cet effet dépende des proportions
employées. Les combinaisons présentant une prédominance de Solanum nigrum, en particulier
D— paraissent plus efficaces pour diminuer la glycémie en raison de leur teneur élevée en
polyphénols, flavonoides et alcaloides bioactifs.

Le mélange équilibré C— manifeste également une activité significative, indiquant une synergie
optimale entre les composés antioxydants de Solanum nigrum et les pigments bioactifs de
Spirulina platensis.

Les mélanges riches en spiruline (E— et E— —) présentent une amélioration modérée mais restent
efficaces, probablement gréce a la phycocyanine et aux caroténoides connus pour leur réle dans
la protection pancréatique et rénale.

Plusieurs travaux ont démontré une amélioration notable de la glycémie et des
biomarqueurs rénaux consécutivement a 1’administration de Solanum nigrum et de spiruline
chez des rats atteints de diabéte (Jain et al., 2011b).
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Tableau I11.7 : Effet des différents traitements sur les parameétres glucidiques

Groupes Glycémie (g/L) Urée (g/L) Créatinine
C—(1:1 SN:SP) 0,63 + 0,02*** 0,12 £ 0,01*** 6,14 = 0,21ns
C——(1:1 SP:SN) 0,66 + 0,03*** 0,15 £ 0,01*** 6,82 £ 0,18ns
D—(2:1 SN:SP) 0,66 + 0,01*** 0,14 = 0,02*** 6,03 = 0,15ns
D——(2:1 SP:SN) 0,71 +0,02** 0,14 = 0,01*** 4,84 +0,11*
E— (1:2 SP:SN) 0,69 £ 0,01** 0,15 £ 0,02*** 4,95 + 0,09*
E——(1:2 SN:SP) 0,73 £ 0,03** 0,16 = 0,01** 5,45%0,17ns
Rat sain (1) 0,79 = 0,02*** 0,10 £ 0,01*** 5,02 £0,10*
Rat diabétique (T—) 1,29 + 0,04a 0,42 +£0,03a 3,94 £ 0,08a

-:50mg/kg / - -: 100mg/kg / C (1 SN: 1SP) / D (2 SN:1SP) / E (1 SN: 2SP) / a : différence significative par
rapport au groupe sain / p < 0,05 versus groupe diabétique / ** : p < 0,01 versus groupe diabétique / *** : p <

0,001 versus groupe diabétique / ns : différence non significative.

4.1.2. Impact des différents mélanges SN/SP sur le profil glucidique

L’analyse statistique révele des différences significatives entre les groupes concernant
les parametres lipidiques (p < 0,05).

Le groupe diabétique non pris en charge manifeste une réduction du HDL ainsi qu’une
perturbation du métabolisme lipidique. Les traitements par les combinaisons SN/SP ont
engendré une amélioration significative du profil lipidique.

Le groupe C— — affiche la concentration la plus élevée en HDL (0,71 g/L), suivi des
groupes E— (0,70 g/L) et D— (0,68 g/L). Cela indique une optimisation du transport rétrograde
du cholestérol.

Le groupe E— présente la concentration la plus basse en triglycérides (0,33 g/L), ce qui
suggere un effet hypolipidémiant significatif des mélanges abondants en spiruline.

Les concentrations de LDL demeurent basses dans I'ensemble des groupes traités, en
particulier au sein du groupe C— —.

Les combinaisons SN/SP ont induit une amélioration du métabolisme lipidique,
présentant des variations dépendantes des ratios des extraits.

Les mélanges a forte teneur en spiruline, en particulier E—, paraissent particulierement
efficients pour réduire les triglycérides, ce qui s’explique vraisemblablement par la

concentration élevée en phycocyanine et en acides gras essentiels. De nombreuses recherches
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ont démontré que Spirulina platensis diminue I’absorption intestinale des lipides et favorise
I’oxydation des acides gras.

Inversement, les mélanges comportant une proportion plus élevée de Solanum nigrum
présentent une régulation améliorée du cholestérol et des LDL, attribuable a leurs composés
phénoliques aptes a inhiber la peroxydation lipidique.

Le mélange équilibré C— — (1:1) parait fournir ’amélioration la plus significative du
HDL et du LDL, indiquant une synergie notable entre les deux extraits.

Nos résultats concordent avec ceux de Nagaoka et al. (2005) et EI-Baky et al. (2009),
qui ont démontré I’effet hypolipidémiant de la spiruline et des extraits riches en polyphénols

chez les modeles diabétiques.

Tableau 111.8 : Effet des traitements sur les parametres lipidiques

Groupes Cholesteérol (g/L) Trig(l;;:i)rides HDL (g/L) LDL (g/L)
C- 0,67 = 0,02** 0,65 = 0,03ns 0,47 £ 0,01ns 0,007 £ 0,001***
C—-— 0,84 + 0,03*** 0,66 + 0,02ns 0,71 +£0,02*** | 0,002 £+ 0,001***
D- 0,81 + 0,01*** 0,57 +0,01* 0,68 + 0,01*** 0,01 + 0,002***
D—- 0,61 +0,02* 0,47 +0,02* 0,59 +0,02* 0,07 = 0,003ns
E- 0,73 £ 0,02** 0,33+ 0,01*** 0,65+ 0,01** 0,04 + 0,002*
E-— 0,76 + 0,01** 0,91 +0,04a 0,70 + 0,02*** 0,12 + 0,005a
Rat sain (1) 0,86 + 0,03*** 0,57 +0,01* 0,66 = 0,01** 0,08 = 0,004ns
Rat diabétique
) 0,51 +0,02a 0,39+0,01a 0,51 +0,02a 0,07 £ 0,003a

-:50mg/kg / - -: 100mg/kg / C (1 SN: 1SP) / D (2 SN:1SP) / E (1 SN: 2SP) / a : différence significative par
rapport au groupe sain / p < 0,05 versus groupe diabétique / ** : p < 0,01 versus groupe diabétique / *** : p <

0,001 versus groupe diabétique / ns : différence non significative.

4.1.3. Impact des différents melanges SN/SP sur le profil glucidique

Les résultats revelent une élévation significative des enzymes hépatiques dans le groupe
diabétique non traité, notamment de I’ALAT.
Chacun des traitements a entrainé une diminution significative des concentrations d’ALAT

comparativement au groupe T—. Les groupes D— et E— — affichent les valeurs les plus basses
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(respectivement 35,07 et 35,30 UI/L), lesquelles sont tres proches de celles observees dans le
groupe témoin sain.

Les concentrations d’ASAT demeurent globalement constantes, néanmoins une amélioration
modérée est constatée au sein des groupes D— et E—.

L’augmentation des enzymes hépatiques chez les rats diabétiques refléte une 1ésion
hépatique provoquée par le stress oxydatif et I’hyperglycémie persistante. Les divers mélanges
SN/SP ont engendré une amélioration notable de ces parametres en raison de leurs propriétés
antioxydantes.

Les mélanges comportant une forte proportion de Solanum nigrum, en particulier D—,
présentent une activité hépatoprotectrice supérieure, vraisemblablement attribuable a leur
concentration élevée en flavonoides et en composés phénoliques susceptibles de réduire la
peroxydation lipidique.

Le mélange E— — induit également une diminution significative des concentrations
d’ALAT, ce qui indique que Spirulina platensis contribue de manicre substantielle a la
protection hépatique par 1’intermédiaire de la phycocyanine et des caroténoides.

Ces résultats corroborent diverses études ayant démontré les effets hépatoprotecteurs de
Solanum nigrum et de la spiruline chez des modéles animaux diabétiques (Raju et al., 2003 ;
Khan et al., 2005).

Tableau 111.9 : Effet des traitements sur les enzymes hépatiques

Groupes ASAT (UI/L) ALAT (UI/L)
C- 12,61 + 0,32ns 62,7 £1,8ns

C— 14,03 + 0,41ns 44,08 £ 1,2**

D- 12,53 + 0,28* 35,07 £ 1,1***

D— 13,05 + 0,36ns 43,07 £ 1,4**
E- 11,60 + 0,24* 55,30 £ 1,7*

E— 14,37 + 0,44ns 35,30 £ 1,0***

Rat sain (1) 11,60 + 0,21* 33,85 £ 0,9***
Rat diabétique (T-) | 13,30 + 0,39 64,78 + 2,1a




Discussion Générale

Discussion générale

Cette ¢étude s’inscrit dans le cadre contemporain de la recherche de nouvelles options
thérapeutiques naturelles visant a combattre les pathologies liées au stress oxydatif, a
I’inflammation, aux infections bactériennes et au diabéte. Les données recueillies valident
I’intérét pharmacologique significatif de la combinaison de Solanum nigrum et Spirulina
platensis, deux ressources naturelles réputées pour leur abondance en métabolites secondaires

a activité biologique avérée (Chen, Dali, et al., 2022 ; Calella et al., 2022).

L’étude phytochimique des extraits a révélé une concentration élevée en polyphénols,
flavonoides et autres composés bioactifs, reconnus pour leurs effets antioxydants et protecteurs.
Ces résultats s’alignent avec de nombreuses recherches antérieures ayant établi que les
composés phénoliques contribuent de maniere cruciale a la neutralisation des espéces réactives
de I’oxygene et a la protection des cellules contre les 1ésions oxydatives (Pizzino et al., 2017 ;
Tungmunnithum et al., 2018). La concentration élevée en flavonoides et en composés
phénoliques mise en évidence dans les extraits analysés pourrait justifier les activités

biologiques constatées lors des tests in vitro et in vivo (Saibu et al., 2021 ; Papalia et al., 2019).

Les analyses antioxydantes effectuées ont mis en évidence une activité marquée des
deux extraits, avec une augmentation significative observée lors de leur combinaison. Cette
activité pourrait résulter de 1’effet synergique entre les composés phénoliques présents dans
Solanum nigrum et les pigments bioactifs contenus dans Spirulina platensis, en particulier la
phycocyanine, les caroténoides ainsi que certains acides phénoliques (Chu et al., 2010 ; Campisi
et al., 2019). Cette synergie indique que I’interaction entre les divers métabolites secondaires
amplifie leur aptitude a neutraliser les radicaux libres et optimise les mécanismes de défense
antioxydante. Ces données corroborent 1’hypothese selon laquelle les combinaisons d’extraits
naturels pourraient présenter une activité biologique plus importante que celle des extraits

employés isolément (Wagner, 2011 ; Caesar & Cech, 2019).

En ce qui concerne ’activité anti-inflammatoire, les résultats obtenus révélent une
diminution significative des médiateurs inflammatoires, témoignant de la capacité des extraits
a restreindre les mécanismes inflammatoires impliqués dans de nombreuses pathologies
chroniques. Les polyphénols, flavonoides et pigments bioactifs contenus dans les deux extraits
sont susceptibles d’exercer une inhibition sur certaines voies de signalisation pro-

inflammatoires, en particulier sur la synthése des cytokines inflammatoires et 1’activation du
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stress oxydatif au sein des cellules (Baghdadabad et al., 2023 ; Somchit et al., 2014). La
combinaison des deux extraits a démontré une efficacité accrue, corroborant ainsi I’existence

d’un effet synergique susceptible d’amplifier 1’action anti-inflammatoire globale.

L’évaluation de I’activité antibactérienne a également révélé une inhibition notable de
diverses souches bactériennes pathogénes a Gram positif et & Gram négatif. Les résultats
observés s’expliquent par la présence de glycoalcaloides, de flavonoides, de tanins ainsi que de
composés phénoliques susceptibles de compromettre 1’intégrité des membranes bactériennes et
de perturber les processus métaboliques cellulaires (Hameed et al., 2017 ; Gebarowska et al.,
2022). L’augmentation de I’efficacité antibactérienne constatée lors de 1’association des extraits
indique que les composés bioactifs exercent une action complémentaire, ce qui accroit leur

potentiel thérapeutique face a certaines bactéries résistantes (da Silva et al., 2022).

Par ailleurs, I’investigation in vivo menée sur le mod¢le expérimental du diabéte a révéle
une activité antidiabétique significative de la combinaison des extraits. La réduction de la
glycémie constatée chez les animaux soumis au traitement pourrait résulter de divers
mécanismes, incluant notamment 1’ optimisation du métabolisme glucidique, la préservation des
cellules B pancréatiques face au stress oxydatif ainsi que 1’amplification de la sensibilité a
I’insuline (Calella et al., 2022 ; Chen, Dai, et al., 2022). Les extraits présentant des propriétés
antioxydantes et anti-inflammatoires pourraient aussi jouer un réle dans la réduction des
complications métaboliques liées au diabéte (Lobo et al., 2010 ; Pizzino et al., 2017). Ces
résultats soulignent I’importance de I’emploi conjoint des extraits naturels dans la prévention

et la gestion des pathologies métaboliques.

Globalement, cette recherche souligne I’importance cruciale de I’interaction biologique
synergique entre Spirulina platensis et Solanum nigrum. La combinaison des deux extraits a
conduit a des activités biologiques supérieures a celles observées isolément, corroborant ainsi
I’intérét de concevoir des formulations phytothérapeutiques associées (Wagner, 2011). Cette
méthode constitue une stratégie prometteuse pour I’exploitation des ressources naturelles dans
la conception de nouveaux agents thérapeutiques présentant une efficacité accrue, une toxicité
réduite et une capacité potentielle a atténuer les effets secondaires liés aux traitements

conventionnels (Newman & Cragg, 2020).
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La présente étude a mis en évidence le potentiel thérapeutique notable résultant de
la combinaison des extraits de Solanum nigrum et de Spirulina platensis, deux ressources
naturelles exceptionnellement riches en composés bioactifs.

L’analyse phytochimique a mis en évidence une concentration significative de
polyphénols, flavonoides et autres métabolites secondaires pouvant justifier les propriétes
biologiques constatées. Les tests biologiques effectués ont validé des propriétés antioxydantes,
anti-inflammatoires, antibactériennes et antidiabétiques notables, avec une efficacité accentuée
lors de I’association des deux extraits. Cette augmentation de I’activité biologique souligne la
présence d’un effet synergique entre les divers composés bioactifs contenus dans les extraits.

Les données recueillies indiquent que la combinaison des deux extraits favorise de
maniére significative la neutralisation du stress oxydatif, la diminution de 1’inflammation,
I’inhibition de certaines bactéries pathogenes ainsi que 1’amélioration du profil glycémique
dans le modéle expérimental analysé. Ces effets pourraient résulter de 1’action synergique des
polyphénols, flavonoides, pigments naturels et autres composés bioactifs impliqués dans divers
mécanismes biologiques et métaboliques.

Cette recherche met en exergue la montée en puissance des biothérapies naturelles
dans [’¢laboration de stratégies thérapeutiques alternatives innovantes. En raison des
contraintes associées aux traitements conventionnels, telles que les effets indésirables, la
toxicité et I’apparition de résistances microbiennes, le recours a des combinaisons de composés
naturels se présente comme une approche innovante et porteuse d’espoir.

De ce fait, la combinaison de Spirulina platensis et de Solanum nigrum représente
une source potentielle de molécules bioactives susceptibles d’étre exploitées dans les secteurs
pharmaceutique, nutraceutique et biomédical. Les resultats acquis offrent des opportunités
prometteuses pour 1’¢laboration de formulations thérapeutiques d’origine naturelle aptes a
participer a la prévention ainsi qu’a la gestion de diverses pathologies chroniques associées au

stress oxydatif et aux troubles métaboliques.
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Compte tenu des résultats prometteurs obtenus au cours de cette étude, diverses

perspectives de recherche peuvent étre envisageées :

v

Procéder a une identification détaillée des composés bioactifs a 1’origine des effets
synergiques observés en recourant a des techniques analytiques avancées telles que la
chromatographie liquide couplée a la spectrométrie de masse en tandem (LC-MS/MS),
la chromatographie en phase gazeuse-spectrométrie de masse (GC-MS) et la résonance
magnétique nucléaire (RMN).

Analyser les mécanismes moléculaires sous-jacents aux activités antioxydantes, anti-
inflammatoires et antidiabétiques dans le but d’approfondir la compréhension des voies
cellulaires modulées par les extraits.

Evaluer la toxicité aigué et chronique des combinaisons d’extraits afin de vérifier leur
innocuité en vue d’une utilisation thérapeutique potentielle.

Elaborer des formulations pharmaceutiques ou nutraceutiques constituées de
I’association Spirulina platensis—Solanum nigrum, présentées sous forme de gélules, de
poudres ou de compléments alimentaires.

Effectuer des essais cliniques chez I’étre humain afin de valider I’efficacité biologique
mise en évidence dans les modéles expérimentaux.

Etudier I’effet synergique des extraits sur d’autres pathologies associées au stress
oxydatif, en particulier les maladies cardiovasculaires, neurodégénératives ainsi que
certains cancers.

Mettre en valeur ces ressources naturelles locales au sein d’une démarche durable

intégrant la biotechnologie verte et la phytothérapie contemporaine.
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