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INTRODUCTION






Tout au long de ces dernieres années, l'intérét du consommateur européen pour les
produits naturels s'est accru. Il parait plus essentiel que jamais de s'alimenter sainement pour
mieux vivreet plus longtemps. La nigellane épice utilisée deaniere ancestralélW TXH M{DL
choisie comme sujet de thes®,Y p F K D & 8ette SdDdance assez récente. Le pourcentage de
la population qui l'utilise ou méme connait son existence a beaucoup progressé au méme titre

guepourbiend'autres plant

Depuis la nuit des tempkes hommes se sont servisldaraine denigelle La liste est
longue de toukes bienfaits, fantasmés ou non, qu'on lui a attebDés graines de nigelle ont
été retrouvées dans la tombe de Toutankhashear d D X ¥itéskrahéologiques égyptiens.
Les médecins des pharaons utilisaient la nigelle pour faciliter la digestion, soulager les
migraines, les infections, les inflammations, les allergies, soigner les maux de ldents
problémes respiratoirefNefettiti et Cléopére, réputéespour leur teint parfaitgtaient des
XWLOLVDWULFHY DYHUWLHY GH OTKXLOH Gépa@mdidan©OH (OOl
la médecine ayurvédique et chinoise. @eslecines traditionnellgensantHQ HIITHW TXJLO Y
mieux pré&enir que guériavaient décidé gua nigelleétaitune alliée précieusea nigelle est
pJDOHPHQW FLWpH GDQV Of$QFLHQ 7THVWDPHQW HiV HVW Y

comme un reméde qui soigreous les maux sauf la most

C'est la raisp pour laquelle je me suis intéressée a cette épice si intrigante et singuliére.
Il m'a sembléimportantde dé&rire les données scientifiques actuelles qui la concernent et

présenter le large spectre de ses véritables actions.

La nigelle est une plante annuelle appartenant & la famille des Renonculacées et
GITRULJLQH P p GaliVem b rddoq gaddpapHitjual elle estultivée | 1 p W Hdg &X H
effets est variéou plus ou moins largé&lousdécrirons donca travers les siecles, les régions

et les découvertes scientifiques successiagsi quel'utilisation de cette plante a des fins



diverses. Egalement, y seront présentés ses bienfaits supposés ou démontrés soientifique

Enfin, nous évoquerons les perspectives qui lui semblent proquaes ason avenir.

Itinéraires de la nigelle entre croyances et réalité.

Est-elle promise a un brillant avenir?



CHAPITRE 1: ETHNOBOTANIQUE






LE BASSIN MEDITERRANEEN ET SESEPICES

I.A. LESEPICES UNE RICHESSEANCIENNE DE LA MEDITERRANEE ET DU MOYEN-

ORIENT

L'espace méditerranéen est bien plus qu'une mér| H Wardedd He la civilisation
occidentale. Il est devenu un foyer d'idées, d'innovation, de culture urbaine et un lieu de
meétissage, qui a su assumer les échanges auxquels prédisposait la mer et intégrer des produits

alimentaires diversdont lesépices[1]

Le mot « épice» vient du latinspecieset désigne une substance aromatique végétale,

dont la saveur plus ou moins parfumée et piquante ssgaasonner les mefg]

Dés l'origine, les épices présentaient la grande diversité botanique que nous leur connaissons
aujourd'hui. Certaines étaient issugeboutons florauxcomme le clou de girofleje pistils

comme lesafran, G XQH JUDLQH F RIRkeHacnBoQel legihgeimbreou d'une
écorcecomme la cannelld?ar ailleurs, les épices n'étaient pas seulement utilisées pour relever

le golt deplats: que ce soit en Chine, en Inde ou au Moydnent, les premiers adeptes les

employaient aussi pour leur vertus médicinaesosmeétiqued3]

[.B. LES EPICESET LEUR COMMERCE

Depuis toujours, les hommes ont été fascinés par les epitesont été des denrées
aussi convoitées que I'@@onsidéré D X M R X U G { K XsimpidzeRsaldorémenpour nos
plats il faut savoir quedés le X/¢™ siécle,des hommes ont dépensé des fortypms les
acquérir Les épices ont motivé la conquéte de territoires €loignés, incité a ouvrir de nouvelles
routes maritimes et favorisé la découverte d'tWouveau Monde. Le commerce lucratif créé

autour de ces épices suscita des rivaldedes querellesLa quéte de leur source fut la



PRWLYDWLRQ SUHPLqQUH GH OfH[SpGLWLR Qrdcarina&iBaidRPE j W U

de Magellan

Au MoyenAge, les négociants musulmansmpaient les routes maritimes a travers
O RFpDQ ,QGLHQ H[SORLW D QMend Hs/codudyalm Y Epices Ge§ ([W U |
entrep6ts en Inde vers I'Ouest par le golfe Persique et la mer Rouge puis par diverses routes
terrestresLa découvertale ce routes a placé leommerce des épices au premier rang des

objectifs des négociants europée@sd O T p[S]REF]X H

I.C. / fTINERAIRE DE LA ROUTE AUX EPICES

Cesdécouvertesnenerent les portugais envoyer une expéditiorEn juillet 1497,
Vascode Gamase nit en route vers les Indes contournant I'Afrique. Il navigua de Lisbonne
MXVTXYDX &DEsp&ahcel FR@QMVRXUQD OD F{WH RULHQWDOH GH
GT2PDQ SRXU DWWHLQGUH OD F{WH 2XHVW GHV ,QGHV /H
(I'actuel Sri Lanka), traversa ¢plfe du Bengale, le détroit de Malacca pour enfin atteindre les
3O\ BSLFHV® DXMR XU G YVes¢hdeQEdrva QrRa@ XX #P8 sur la cote des
Tles Malabar Lui et ses hommes furent les premiers européens a le Vaiseo @ Gama
FRQFOXW DORUV GHV DFFRUGY FRPPHUFLDX[ HW UHYLQW D

en juillet 1499.[6]



Figurel: Laroute des Indes au X¥esiécle.[7]



. REMEDE NATUREL ET TRADITIONNEL

[I.LA. SESDIVERSESAPPELLATIONS

La nigelle surnommée €umin noir», était appelé&alonji chezles Indiensshlnizchez
les Perses. Dans la bible, elle aspelégoivrette Dans le monde arapson nom différe d'un
pays a un autreen Egypte et en Syrielle est nommébabat atbarakaqui signifiela graine
bénie Au Maroc et en Algérieon la retrouve sous le nom desanouj etau Yémen et en
Libye sous le nom dal-kamm(n alaswadqui désignele cumin noir. Au MoyefOrient, on

parle deal-habba alsawdaqui veut direla graine noire[8] [9]

1I.B. HISTOIRE DENIGELLASATIVAL.: DECOUVERTE ETUSAGEA TRAVERSLE MONDE

C'est en Orient que la graine de nigelle a été exploitée depuis des temps immémaoriaux.
Que ce soit dans sa forme entiére, moulue ou en huile, elle était utilisée en cuisine, en

cosmeétique eknmeédecine. On la retrouve dans plusieurs civilisations

11.B.1. En Mésopotamie

Tout d'abord, la civilisation sumérienne, premiére civilisation véritablemeriiane »
ayant marqué la fin de la préhistoire au Moy@ment, serait a l'origine de l'utilisation des
plantes comme sources de médicaments. Les sumériens étaient établis dans la région de la basse
Mésopotamie Antique (partie sud de I'lrak actuel) de paitaeitre du Tigre et de I'Euphrate,
lieux propices au développement agricole. Un recueil, sous forme de tablettes d'argiles,
contenant des formules végétales gravées en caracteres cunéiformes et datant de cing mille ans,
a été découvert a Nippur (ancientiievmésopotamienne) en 1948. Pres de deux cent cinquante

plantes y sont répertoriéd9]

[1.B.2. Dans O 1 e J \&étikHne
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Par alilleurs, la civilisation égyptienne n'est pas en restetermes deplantes
meédicinales. En effet, le papyrus découvert par Edwin Smith en 1862 dans les ruines de
Louksor, rédigé entre 1500 et 1600 avant J&Jusst et déchiffré par I'égyptologue allemand
Georg Ebers, constitue I'un des plus anciens traités médicanrugisoit parvenu. |l fait état
de la pharmacopée égyptienne ou plus de 700 subst@noesnantpour la plupart du regne
végétal, sont répertoriées. Il s'intitulaitkre de préparation de médicaments pour toutes les
parties du corps humain Par aileurs, des archéologues ont trouvé une fiole d'huile de cumin
noir, appelée 4duile des Pharaons dans le tombeau du Pharad®outankhamon Selon
certaines sources, I'huile dewmin noir» était utilisée comme produit de beauté par Cléopatre
et Néfertiti. C'était aussi I'un des précieux remedes prodigués par les médecins personnels des
pharaons, qui ne se séparaient jamais d'une coupelle de graqesideoir.lls considéraient
TXYHOOH SRVYVpGD L WetXujlidai@nFaussi Rannte kehkétfd/éantfédles maux de
téte, de dents, les infections diverses, les inflammations et les all&tgjela satival. était

bel et bien considérée par les Egyptiens de I'Antiquité comme une paf@lkcée

11.B.3. En Chine et en Inde antique

Un ouvrage intituléPen T'saq datant d'environ 4700 ans et découvert en Chine,
répertorie un grand nombre de plantes médicinales dont la nigelle. Elle est employée en
médecine chinoise comme antibiotique naturel. En Inde, la graine de nigelle, dfglel§e
est appréciée defs fort longtemps en cuisine et en médecine comme stimulant, sudorifique,
diurétique, ainsi que pour faciliter la survenue des menstrues et la lactation. Les bienfaits de la

nigelle ont été exploités par la médecayearvédique 9]

1 & 1 HaMdVe qui guérit tout.
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11.B.4. Dans la civilisation grécosomaine

La civilisation gréceromaine a eégalement excedié termes déhérapie par les plantes,
notamment grace a Hippocrate (4807 avant JéseShrist), le pere de la médecine. On lui
attribue le Corpus Hippocraticumun ensemble de textes faisant mention de prés de
400remedes a base de plantes. Claude Galien (né en 131 apre€histysune des plus
grandes figures de la médecine antique apres Hipppétaiele médecin attitré de 'Empereur
romain Marc Aurele. Il a améliorén termes derécision et de qualité les connaissances
fournies par Hippocrate. C'est pourquoi ses théories ont dominé les connaissances médicales de
la civilisation occidentale pendaplus d'un millénairePour eux la nigelle était considérée

comme un remede précieux dans le traitement des affections hépatiques et di¢@stives.

Pline décrit dans son lividistoire Naturelle la nigelle comme étant appel®&lanthionpar

les Grecs « La meilleure est celle qui atieur la plus pénétrante, et qui est la plus noire. C'est

un reméde pour les blessures faites par les serpents et les scorpions. Je trouve que dans ce cas
on I'emploie en applications avec du vinaigre et du miel, et que brdlée elle met en fuite les
serpens. On la prend en boisson & la dose d'une draélometre les araignées. Elle guérit les
fluxions nasales, pilée, mise dans un rouet, les douleurs de téte, appliquée avec du vinaigre et
instillée dans legsarines les épiphoras et les douleurs des yeux, avec de I'lduliel l[gsLnvaux

de dents, cuite avec du vinaigtes ulcérations de la bouche, pilée ou méachesiepres et le
lentigo, dans du vinaigrda dyspnée, en boisson avec addition de nige duretés, les vieilles
tumeurs et les suppurations, en application. Elle augmente, prise plusieurs jours de suite, la
guantité du lait chez les femmes. On en recueille le suc, comme celui de la jusquiame et pris a

trop forte dose c'est un poisoreffet étonnant, car la graine est un assaisonnement trés

2 Soit 4,36 grammes
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agréable pour le pain. Cette graine purge Yeux elle active le flux de l'urine et desgles
bien plus, je trouve que trente grains seulement, mis dans un linge, font sortir |'daiére
On dit que broyée dans de I'urine elle guérit les cors des pieds, et qu'en fumigation elle tue les

moucherons et aussi les mouchef 0]

Pour Dbscoride(médecin du¥ siecle et auteule De Materia Medic, les graines de nigelle
étaient utilisées pour traiter les maux de téte, les algies dentaires, la congestion nasale et pour
combattre les vers intestinaux. Elleg utilisée aussi comme diurétique, pour favoriser les

menstruations et comme galactagodqi]

[1.B.5. Dansle monde ArabeMusulman

Indépendamment du plan culinaire, la graine de nigelle suscita un véritable engouement
dans le monde arabuusulman sur le plan thérapeutique. Les préceptes de la médecine arabo
musulmane de I'époque viennent d'une part de leur tradition religieuse te¢ ghart de
I'influence importante de la médecine grecque d'Hippocrate et de Galien dont certains ouvrages
furent traduits durant le B¢ siécle.« Soigneavous en utilisant la graine de nigelle, c'est un
remeéde contre tous les maux a I'exception de |& mizlle est la recommandation faite au

VIl émesjécle par le Prophéte anmad. [9]

L'imam Qadi lyyad (1083149) dit dans son exégéese Les médecins attribuent a la graine

noire beaucoup de vertus, des propriétés étonnantes qui confirment les propos du Prophéte a
son égard. Galien diju'elle dissipe le ballonnement et élimine les vers parasites de l'intestin,
soit lorsqu'on la mange ou lorsqu'on I'applique sur le ventre. Elle guérit le rhume lorsqu'on la

fait frire puis gu'on la met dans une serviette et qu'on la sent. Elle guddttiah qui engendre

3 Placenta
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des crodtes sur la pe4at enléve les verrues et les taches noires. Elle libére les menstrues
lorsqu'elles sont bloquées. Elle soulage du mal de téte lorsqu'on I'applique sur le front. Elle
enléve les pustules et la gale, elle guérit les tumeurs pituitaires lorsqu'on la méange
YLQDLJUH (OOH HVW HIILFDF MHoBfQWétise) ghidh Xa MéldngB &V WH L Q
I'huile d'ers puis qu'on la sent. Elle remédie a Bneg respiratoiré, on l'utilise en bain de

bouche lorsqu'on a mal aux dents. Elle favorise I'éqnala de I'urine et du lait de la nourrice,

elle est efficace contre la morsure des tarentules et chasse les insectes lorsqu'on en fait des

exhalations». [8]

Puis au MoyerAge, d'éminents médecins et pharmacologues musulmans se sont intéressés a
cette graineNé pres de Boukhara en Pemans I'actuel Ouzbékistan, Ibn Sin&, connu par les
Occidentaux sous le nom d'Avicenne, traite de la nigelle dans son ederayre de la

guérison de I'ameu Kitab A-Chifa (OOH FRUUHVSRQG j XQH °XYUH SKLC
partir de traductions de textes anciens notamment sur la médagioenne y a ajouté ses

propres connaissances acquises sur le terrain. L'huile de oamniy est mentionnée comme

remede naturel en raison de son large spectre d'actions. Pour Avicenne, auteur d'un autre
ouvrage, leCanon de la médecipigella sativa/ HVW XQ VWLPXODQW GH O pQH!I

et aide a la récupération en cas diyta [9]

[1.B.6. En Europe

L'Europe nevoyait danda nigellequ'une source d'ornementation. E#@at pourtant

utilisée sur lecontinent jusqu'au XVf" siécle, puislle a été abandonné@rogressivement.

4/TLPSpWLEIR SHXW
® La cataracte petétre
S /IDVWKP8teSHXW
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C'est vers la fin du XX"siécle, qu'un retour au naturel a permis de réintroduire la graine de

nigelle dans les soins thérapeutiqyes.

Nous verrons dans les chapitres suivants que certaines de ces allégat@asiémontrées de

nos jours scientifiqguement.

[I.C. PRATIQUE ANCESTRALE ET UTILISATION EN MEDECINE TRADITIONNELLE EN

AFRIQUE DUNORD ET AUMOYEN-ORIENT

La nigelle cultivée au Margcsouvent confondue avec la nigelle de Damas ou
Nigelladamascenal., était carminative, emménagogu anthelminthique, fortifiante,
antirhumatismalgantimigraineuse. Ell@étaitégalement utilisée contre le rhume, la grippe, les
sinusites, la migraine, I'asthme, les hémorroides, les affections pulmonaires et les algies
dentaires. A faible dose, eltait préconisée comme galactagogastinauséeuse, vermifuge,
antipyrétique. Par voie locale, eliait employée dans le traitement des verrues, des cors, du

vitiligo, des dartre.

En Algérie, la nigelleétaitemployée en cas de fiévre, d'algies dentaires, de maux de téte, de
rhumes. En infusion, elléait indiquée dans les nausées, les gastralgies, les vomissements et
les coliques. Ecrasées dans I'huile, les gradtaentemployées comme liniment contre les
rhumatismes. Ecrasées et prises dans lwales utilisait pour combattiae constipation et les

céphalées.

En Egypte,on se servait des graing®ur leurs propriétés carminatives, emménagogues,
diurétiques, anthelminthiques et immunostimulantes. lehdé graine de nigellevait une

action protectrice contre les bronchospasmes.digantitussive eantiasthmatique

En Turquie, l'huile de graine de nigelidait employée par voie orale pour ses vertus
carminatives, bronchodilatatrices,  expectoragte antihypertensives diurétiques,
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diaphorétiques, stomachiques et pour lutter contre I'indigestion. En frictioétaatj@éconisée

contre les spasmes musculaires, la sciatique et les rhumatj$tjefl2]
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IIl.  PRESENTATION /$ 1,*(//( 28 3&80,1 12,5
[I11.A. DESCRIPTIONBOTANIQUE

[1I.LA.1. Placede Nigella sativalL. dans la classification systématique

La nigelle est une plante connymur ses graines aux effets potentiellement
thérapeutiques. Cele présente une multitude de variétés, certaines sont reconnues toxiques
et d'autres comestibles. En effet, le geMigellarecouvreplusieurs espéceblligella satival .
gue nous allons édier, ne se trouve que tres rarement en France ou deux autres especes sont
davantage représentées. Parmi calleBligella damascena. et Nigella arvensid.. sont les
plus courantes. Les spécialistes s'accordent a dire que c'est uniqkgediat satival. qui

renferme les multiples vertus médicinales et cosmétigligk.

On peut supposeaque repérer les especes comestibles et éviter les plantes toxiques était une

faculté indispensable a la survie des premiers hommes.

La botanique systématique est actuellement un domaine toujours a I'étude et sujet a

denombreuxdébats entre botanistes.

SituonsNigella satival. dansla classification[14], [15]

- Reégne : Plantae

- Embranchement : Spermatophytes

- Sousembranchement : Angiospermes
- Classe Eudicotylédones

- Sousclasse : Dialypétales

- Série : Thalamiflores

- Ordre : Renonculales
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- Famille : Renonculacées
- Genre Nigella

- Espece Nigella satival.

x Embranchement des Spermatophytes

lls constituent une division du régne végétal, comprenant toutespéses de plantes

a graines[16]

X Sousembranchement des Angiospermes

Les Angiospermes forment un ensemble d'environ 220 000 a 350 000 especes de plantes
qui sont essentiellement caractérisées par le fait qu'elles produisent des graines incluses, des

leur origine, a l'intérieur d'un fruifl7]

x Classe des Eudicotylédones

Ce sont des plantes a fleurs pourvues de deux cotylédons et d'un pollen a trois apertures,
une embryogenése a deux plans symétsgues feuilles sont complétes et sont formées d'un
limbe & nervation palmée ou pennée, d'un pétiole et d'une base foliaire exceptionnellement
élargie en gaine et munie de deux stipules. Le limbe peut étre plus ou moins divisé, a la limite,
les divisions mtéressent les nervures secondaires. La feuille, découpée en plusieurs lames ou

folioles, devient composégL8]

X SousClasse des Dialypétales

Cdte sousclasse est caractérisée par des pieces florales primitivement nombreuses et
disposées en hélice sur un réceptacle floral bombé, ou thalamus. Chez ces plantes, les fleurs

n‘ont pas atteint la spécialisation suivant un type architectural plus s woh&fini, type qui
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caractérise les autres ordres. Chez la plupart de ces plantes, chaque fleur produit ainsi, apres la
fécondation, de nombreux fruits séparés (méricarpes), et non le fruit composite, mais unique,
qui est celui de la plupart des AngiospesnLes pieces florales sont insérées le long d'une
hélice, mais chez les espéces les plus évoluées, I'hélice se rompt en verticilles, ce qui stabilise
le nombre des piéces florales. Ceci entraine la soudure des carpelles en un ovaire composé,

alors que, prallelement, le thalamus s'aplatit9]

X Ordre des Renonculales

Ce sont des plantes souvent herbacées, non aromatiques, a fleurs spiralées, spiro
cycliques, éventuelleménycliques. Les fleurs deviennent unisexuées. Les étamines se soudent
en synandres et le gynécée se réduit. La différenciation du périanthe en calice et corolle
s'affirme, avec une organisation pentamere. Enfin, I'actinomorphie générale de la fleur des
Renonculales met en évidence la tres forte zygomorphie constatée dans quelques genres. Les

graines sont albuminées ou exalbumingag.

x Famille des Renonculacées

C'est une vaste famille, avec envi@#00especes regroupées actuellement en plus de
60 genres. Les plus importantes sdr@nunculusavec 400 especesAconitum, Clematis,
Delphinium,chacune avec envird@b0especesAnemongavecl50espéecesThalictrum avec

100especes.

Les Renonculacées sont réparties surtout dans les régions tempérées et froides de

I'hémisphére nord. C'est une famille cosmopoj2é]

Ces plantes sont pour la plupart des herbacées, plus rarement grimpantes et ligneuses.

Presque toutes sont des herbes terrestres, vivaces ou anatielgaines sont aquatiques.
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Les feuilles sont généralement alternes, simples, entieres ou découpées, ou méme
composeées, habituellement dentées, ou crénelées, a nervation pennée, palmée, sans stipules et

les fleurs sont spiralées ou spiralgcliques.[20]

La fleur est parfois solitaire, mais en général les fleurs sont groupées en inflorescences

variées. cymes Helleborug, grappesAconitun), panicules Thalictrum). [21]

L'androcée comporte de nombreuses étamines libres, centripetes, avec anthéres a
déhiscence Iggitudinale. Le gynécée (ensemble des organes reproducteurs femelles de la fleur

ou carpelles) est constitué d'un ovaire supere a carpelles libres, parfois soudés.

Les fruits résultent de la transformation de nombreux carpelles, insérés en grand nombre
surune hélice, et chacun d'eux étant maitulé. Ce sont généralement des follicules ou une

capsule chez ladgelles.[21]

Les capsules sont produites seulement ¢tigella car la soudure des carpelles y est

avancee, autrement, les fruits sont des akénes ou des follicules aux graines nonfp2guses.

C'est le type de famille par enchainement. Il propose diverses directions évolutives, d'ou
une grande variation dans la structure florake gamocarpellieNigella), I'apparition de la
zygomorphie Aconitum), la cyclisation par fragmentation de la spiraiéel{eborug et la
différenciation du périanthe en sépales et pétales selon deux voies, par sépalisation de
l'involucre bractéenXnemonget par pétalisation des nectaires ou des étamiresuculuks

[20]

Il existe une grande différence entre les espéces d'aspect trés vdrables, arbustes,

arbrisseaux, plantes aquatiques, mais de nombreuses similitudes les relient les unes aux autres.
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Il existe un caractére commun a tous les genres qui est I'emioygoyrs de taille petite et

entouré par un abondant albumggq], [21]

x Genre Nigella

Nigellavient du latinNigellusqui est le diminutif deniger signifiant noir du fait de la
couleur de ses graines. Ce sont destps herbacées annuelles a feuillefipennées. Les
fleurs ont cing pétales sans sépales apparents. Les nectaires sont en cercle autour des étamines,
et souvent bilobés. Les fruits sont des capsules généralement a cing follicules, en partie ou
entierenent soudés avec de longs styles. Les graines sont noires ou noiratres a trois angles et

sont disposées sur deux rangées dans le [2Git.

[1I.LA.2.  Variétéssousle nom de nigelle les différentes espéces

Il existe une trentaine d'espéces répertoriées a ce jour réparties en Europe, en Asie
Occidentale et en Afrigue du Nord. De toutes ces variétés, seule I'une d'entre elle est
particulierement intéressante. Hgit deNigella sativa L, utilisée danges médecines naturelles

des différentes civilisatian
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[.A.2.a. En France

a) Nigella arvensid.. (Nigelle des champs)

La nigelle des champs est une plante annuelle aux tiges Iégérement pubescentes qui

mesurequinzea cinquantecentimetres

La fleurest solitaire et mesure deux a trois centimetres de diameétre, avec cing a huit pétales
bleuatres, avec sépales a nervwertes, sans bractées foliaires autterfruit est une capsule

rassemblant plusieurs follicules, chacun a trois nervures.

La floraison débute de juin a septembre. C'est une jolie petite plante sauvage qui croit en
abondance dans les moissons de I'Eusdpe I'Orient. Sa couleur est tres variable. Elle était

anciennement utilisée comme substitut du poivre.

On la trouve en Europe tempérée et méridionale, en Afrique subtropicale, en Asie tempérée.

Elle croit sur des terrains cultivés, des sols calcairgsqu'a mille deux cents metres d'altitude.

Elle peut se différencier de sa proche paréhgella damascenh. par I'absence du groupe de

feuilles directement sous le calice de sépales et par les fruits tres peu ou noni8iflsl]
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Figure2 : Fleur deNigella arvensid.. [25]

Figure3: Plante deNigella arvensis.. [14]
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b) Nigella damascena.. (Nigelle de Damas)

La nigelle de Damas communément app&l€beveux de Vénus, « diabledansle-
buissorm» ou « belle-auxcheveuxdénoués> est une plante glabfgui peut mesurer dix a

soixantequinze entimétres

La fleur mesure un a cinq centimetres de diamétre. Elle a des sépales bleus, blancs ou parfois
roses. Le fruit est une capsule renflée trés ornementale, tres fine a maturitéenarpes
follicules trés rapprochés. Les feuilles sont multifides, a lanieres aigués. On la trouve sur les

terrains en friche et cultivés, dans les broussailles, sur les sols calcaires et secs.

La floraison débute de juin a juillé®n la trouve autour du bassin méditerranéen, elle croit en
Europe méridionale et atlantique, en Asie Mineure, en Afrique subtropicale, en Amérique du

Nord et généralement en basse altitude. C'est I'espéce la plus répandue en France.

Elle est présente datsut le midi, jusqu'a la Dréme, I'Aveyron et la Vendée.

Elle se distingue a son involucre polyph§jisituée atdessous de la fleur et I'enveloppant
complétement. Ses couleurs font d'elle une plante ornementale et cultivée dans les jardins. Elle

n'est @s comestible car elle gsixique [13]

" Dépourvue de poils
8 Plante & nombreuses feuilles.
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Figure4 : Fleur deNigella damascena. [14]

Figure5 : Plante deNigella damascenh. [14]

Figure6 : Fruit deNigella damascenh. [14]
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c) Nigella gallicaJord. (Nigelle de France)

Similaire aNigella arvensid.., c'est une plante glabre qui mesure entre vinyj et

guarante centimetred possedédes branches.

La fleur est petite et elle mesure vingt a treciteg millimétres de diamétre. Elle est de couleur
bleu pale. Le fruit est constitué de follicules soudés jusqu'au sommet en une capsule un peu
rétrécie a la base et assez rude, a trois nervures dorsaagalimes sont lisses et marbrées.

Les feuilles sont bpennatifides.

/ID SpULRGH GH IORUDLVRQ GpPDUUH HQ PDL MXVTXYDX PR
dans les terrains en friche, en broussaille ou sur les terrains cultivés. On la trouvedanedon

dans les champs cérealiers.

On la rencontre en Europe méridionale, a savoir dans le sud de la France et en Esgjagne.

26



Figure7 : Fleur deNigella gallicaJord.[14]

Figure8 : Plante deNigella gallicaJord.[14]
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d) Nigella hispanicalL . (Nigelle d'Espagne)

C'est une plante glabre de tresteq entimetresde haut. Elle est proche dégella

gallica Jord.mais les feuilles sont trabvisées, tres grandes et a fleur bleue et non involucrée.

La fleur mesure trois centimeétres et demi a sept centiméetres de diamétre et les sépales sont d'un
bleu violacé. Le fruit est formé de follicules soudés aux deux tiers, groupés en cing pour former

une capsule. Les feuilles forment des segments étroitement lancéolés.

La floraison a lieu de mai a aodt. On la trouve sur des terrains en friche, le bord des routes et

des terrains cultivés.

On trouve cette espece en Espagne, au Portugal, et en Afrique subtrghidjale.
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Figure9 : Fleur deNigella hispanica.. [26]

Figurel10: Plante deNigella hispanical. [27]
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e) Nigella sativaL. (Nigelle cultivée)

La nigelle cultivée est rencontrée principalement aujourd'hui en Afrigue du Nord, en
Turquie, en Egypte ainsi qu'en Syrie, en Arabie Saoudite, en Iran, au Pakistan et en Inde. Elle

est trés rare en Europe (champs du Midi en France)saaisuve quelquefois dans les jardins.

[11]
[11.A.2.b. Hors deFrance
Tableaul: Les différentes especes de nigelle réparties hors de FfhBke.
Nigella arvensigNigelle des champps Europe tempérée et méridionale, Afrique subtropicale, /
tempérée
Nigella bucharica(Nigelle de Bukhara) Asie centrale
Nigella ciliaris (Nigelle a duvets) Moyen-orient: Palestine
Nigella doerfleri Vierth. Europe méridionale, Crete
Nigella fumariifolia Kotschy. Asie mineure (Chypre, Rhodes, Karpatos)
Nigella oxypetalaBoiss. Asie tempérée
Nigella segetalisV. Asie (Caucase, Asie mineure, Iran)
Nigella unguicularis Asietempérée
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Espéces Distribution géographique

Nigella papillosaG. Sud de I'Espagne, Portugal, Sicile

Nigella strictaStrid. Tles grecques, Créte

Nigella elataBoiss. Grece

Nigella latisecta P.H. Davis Turquie, Tles des Cyclades (mer Egée)

Nigella orientalisL. (Nigelle jaune) Bulgarie, Crimée, péninsule des Balkans, Caucase
Nigella degenii Europe méridionale, Gréce, Tles des Cyclades, Créte
Nigella glandulifera Freyn&Sint. Asie

(Nigelle de Chine)

Nigella nigellastrum ToutelaPpGLWHUUDQpPH OH QRUG Gt

Deux nouvelles especes furent recemment découvertes en Tukjgedla turcicaen

2004 etNigella koyuncuen 2015[28], [29]

31



[11.B. NIGELLA SATIVAL.

[11.B.1. Descriptions et caractéristiques

Nigella sativa L., communément appelée nigelle cultivée», est une plante
traditionnellement utilisée dans les pays arabes, dans lecentisent indien et en Europe
depuis des millénaires a des fins culinaires et médicinales. La plante est originaire d'Asie
mineure. Aujourd’'hui, on la cultive en Afrique du Mpau Moyen Orient et au sud de I'Europe.

[11]

X La plante
La nigelle cultivée est une plante annuelle herbacée. Elle est reconnaissable drsssiEr
rameuse cotelée et anguleuse. Elle croit jusqu'a une taille de trente a soixante centimétres
environ et évolue sur les terrains en friche, les terres cultivées, les broussailles et les rocailles.

C'est une plante hermaphrodit&l] £13]

X Les feuilles
Elles sont vertes, basales et caulinaires,doi tri-pennatiséquées. Elles sont lancéolées,
finement diviséegn petites laniéres courtes, allongées, souvent un peu élargies a leur sommet.
On dit que les feuilles sont multifides. Les feuilles inférieures sont pétaloides et courtes et les

feuilles supérieures sont longues et sessiles.

Il n'y apas de feuilles réims en involucre immédiatement autour de la fleur contrairement a

Nigella damascena [11] £13]
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X Les fleurs

Figurell: Fleur deNigella satival. a sépales blancfl5]
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Figurel2: Fleur deNigella sativalL. a sépales bleufl3]

/ID IORUDLVRQ GpEXWH DX PRLV G DYULO HWonvde pétiteQ G M XV
taille, de vingt a trente millimetres de diamétre, délicates, et souvent de couleur bleu pale et
blanc, avec cing a dix pétales, suivant les variétés. Elles peuvent étre de différentes couleurs du

bleu sombre ou clair en passant par le rasqy‘au blanc.

0 Le caliceest composé dé sépales persistants, libres et pétaloides, blanchatres a bleu
pale, se rétrécissant brusquement en un onglet allongé. lls portent quelques poils épars

sur leur dos.
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o La corollecomportecing a huit pétales libredeaucoup plus petits que les sépales et
tres peu pubescents, chacun de la forme d'un cornet bilabié caractéristique. Ces pétales
sont nectariferes, portant a leur sommet deux petits renflements arrondis jaune
verdatres.

0 Lesétaminesnesurent un centimetre et demi de long et sont de couleur jaune. Elles
sont insérées en spirale sur le réceptacle floral.

0 Le gynécéestconstitué de trois a six carpelles lisses, soudés entre eux jusqu'a la base

des styles persistan{d.1] £13], [16]

x Le fruit

Figurel3: Capsule ddigellasatival. [13]
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Le fruit forme une capsule globuleuse, avec trois a six follicules soenlée eux jusqu'a la
base, s'ouvrant au sommet par une fente interne. Chaque follicule renferme de nombreuses

graines. La surface du fruit est ridée en travers sur le milieu de chaque follielil¢13]

X Les graines

Figurel4: Graines deNigella satival. [30]

Elles sont de couleur blanchatre et noircissent a maturité, apres exposition a l'air. Les graines
sont nombreuses, elles mesurent de deux a trois millimeétres et demi de long et sont disposées
sur deux rangées. Leur forme est ovoide, présentant troisra qogtes, a faces triangulaires

sensiblement planes. La face supérieure est finement granuleuse et réticulée.

o Odeur: Elles dégagent au broyage une odeur fortement aromatique, tenant du poivre,

de l'anis et aussi de la noix de muscade.
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0 Saveur. Les graims, friables sont oléagineuses au golt d'abord Iégerement amer puis
épicé et un peu apre.

o Identification: En raison de sa forme caractéristigue ainsi que ses caracteres

organoleptiques, l'identification microscopique parait inutile. Le tégument de itee gra

présente trois tuniques. L'externe est formée de cellules coniques papilliformes, a parois

brunes et épaisses. La tunigue moyenne est constituée de cellules aplaties, allongées

tangentiellement. La couche interne montre une rangée de petites cellblgaes.

L'albumen, formé de cellules polygonales, est riche en huile et en afe(itdhe13], [30]

®$VVLVH SURWpPLTXH GH OTDOEXPHQ UpVHUYH D]JRWpH GH JUDLQH"
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Figurel5: Plante deNigella satival. [15]
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[11.B.2.  Synonymes et dénominations internationales

Les appellations dNligella satival.. dans les différentes langues sont les suivarjidg

x Francais: Cumin noir, Nigelle des jardins, Cheveux de Vénus, Poivrette, Herbe aux

épices, Pattes d'araignée

x Anglais: Black caraway, Blackeged Black cumin

x Allemand: Schwarzkiimmel, Schwarzer kreuzkiimmel, nigellensamen

x Italien : Nigella coltivata, Grano nero, Cominella, Melantro coltivato

x Espagnol: Neguilla, Sanuj, Arafiuela cultivada

x Arabe : Habba sawda, Habbet el baraka, Sanouj, Kamun aswad

[11.C. ECOLOGIE

[11.C.1. Répartitionet pratiques culturales de Nigella satival.

La plante deNigella satival. est tres peu exigeante et pousse a |'état sauvage sur des

terrains argileux ou sablonneux, dans les endroits chauds et humides.

Sa répartition mondiale s'étend des régions méditerranéennes de I'Europe du Sud et de I'Afrique
du Nord jusqu'au Proch@rient, en Asie occidentale (Pakistan et Inde), en passant par I'Arabie
6DRXGLWH OH 6RXGDQ HW OYeW&rkt Phitddte dans )& BéQdnH HO

méditerranéenne et dans les champs du Niid], [30]

La plantation des graines se fait sous une exposition ensoleillée au printemps aprés que tout
danger de geléesoit écarté ou en septembre. Sa multiplication se fait par semis direct de

préférence en avril sur des rangées espacées d'environ vingt a trente centa@geson
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jardin, il est possible de faire ces semis de septembre a novembre. Les graines doivent étre
recouvertes de terre et la germination se fait sous trois a quatre semaines. La nigelle est une
plante annuelle mais elle se resseme naturellement d'une année sur l'autre, si on laisse les
graines sur la plante. Jusqu'a la floraissa, culture nécessiteug les champs soient

régulierement irrigués. Dés que les capsules se sont formées, on arréte l'arrosage afin de

permettre la maturation et le séchage des grdiBe&k4£33]
[11.C.2. Production etendement

La récolte commence au milieu du mois d'ao(t, dés que la base des plants commence a
jaunir et a se dessécher. La couleur des capsules est alors brun clsgmieeses sont dures

HW G XQ QRLU SURIRQG 2Q FRXSH OHV SODQWY DYDQW OH ¢

I'humidité dans la rosée du matj@4]

Figurel6: Maturation de la capsule dégella satival. [5]
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Les pays producteurs sont surtout consommateurs des grainegele comme épice ou

comme reméde de médecine traditionnelle. Ainsi, I'huile obtenue par premiére pression a froid
est trés largement utilisée depuis des siecles en application externe comme antiseptique. La
production de plantes aromatiques et médicinakedait qu'augmenter au fil des années.
Certains pays a la base producteurs et consommateurs sont devenus les principaux exportateurs

delanigelle O ,QGH OfeJ\SWH[1D 7XUTXLH O ,UDQ

Des études récentes sur le rendement et la productiigeléa satival.. ont été menées
dans certains pays producteds.Turquie, une expérience a été réalisée de mars a ao(t pendant
deux saisons de végétations (2013 et 2014) dandlsd'Isparta et d'Eskisehir. L'étude avait
pour but de montrer l'influence des conditions écologigiedimatiquesde ces deuxilles
(géographie, altitude et conditisolimatiques particulierement différentes) sur la production
de Nigella sativaL. (nombre de plants et de fruits, rendement en graihes).auteurs ont
constaté queal zone géographique humide, l'altitultes fortes pécipitationset la température
climatique élevéale laville d'lsparta ont engendré une plus forte production de graines par

plante d'ou un rendement plus important par rapport a Eskigsjir.

[11.C.3. Maladies,parasiteset conservation

Les cultures de nigelle sont surtowtuchéespar les attaques de pucerons noirs.
Toutefois, les jeunes feuilles de ses semis, comme les nouvelles feuilles proches du sol, peuvent

étre dévorées par des escargots odidexes.

Les plantes de la nigelle sont sensibles a différentes maladies fongiques comme la rouille qui
se caractérise par des taches brunes apparaissant sur la base des plantes, ou bien encore la
maladie du blanc appelée aussi l'oidium. Celleommencear I'apparition d'un feutrage blanc

d'aspect farineux sur les feuilles et un traitement par fongicide est alors nécf&8jif&7]
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Les graines sechewivent étre protégées de I'humidite lalumiereet stockées dans
des récipients hermétiques (en porcelaine, en verre ou en métal). L'huile se conserve dans des
bouteilles, correctement fermées aprés usage et stackéesempératuen dessous de 25°C.

[33]
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CHAPITREZ2 : PHARMACOGNOSIE

43



44



DESCRIPTIONDE LA DROGUE

I.A. RECONNAISSANCEDE LA GRAINE

[LA.1. Caractéristiquesacroscopiques

La graine deNigella sativalL. est de couleur noir mat, de deux a troiflimetres de
long et d'une épaisseur pouvant aller jusqu'a ddllixngtres La graine a un contour ovale ou

creusé. Elle est trou quadangulaire, aplanie et Iégerement cintrée sur sa face postéfglre.

La surface de la graine présente un fin réseau et peut étre rugueuse et granuleuse. La
graine est friable et oléagineuse. Sa chair est de couleur blanche. Au broyage, elle dégage une
odeurfortement aromatique et légerement poivrée. Elle évoque le cumin ou pour certains

l'origan ou la carotte. La saveur est amere puis |Iégérement piquante et[éBic¢e3]

[LA.2. Caractéristiquesicroscopiques

La poudre pulvérisée est de couleur griér. Dans de 'hydrate de chloral, au
microscope, on peut voir des fragments d'épiderme provenant des tissus de la graine, formés de
cellules a parois épaisses et polygonales. D'une taille d'enviropm,00es cellules sont
allongées dans le sens radial et les pamngerment des pigments de couleur bnair. La
paroi la plus externe se prolonge par des papilles en forme de cénes émoussés. On observe
également le parenchyme formé de petites cellules aux parois solides et finementlesé
parois contiennent deggments cellulaires perlés, de couleur borangé. Enfin, I'endosperme
est formé de grosses cellules a parois solides renfermant des grains d'aleurone et des gouttelettes

d'huile.[33]
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Figurel17: Observations microscopiques des différentes espedegelta (A : Nigella nigellastrumB :
Nigella orientalis C : Nigella oxypetalaD : Nigellasativa E : Nigella segetalisF: Nigella stellaris G :
Nigella turcica H : Nigella unguiculari$ 1 mm: vue de la graine entiere, 1Qén : vue des différents tissus.
(38]
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|.B. RECONNAISSANCEDE LA PLANTE MEDICINALE

Nigella sativaL. est une plante herbacée et annuelle de la famille des Renonculacées.
Sa taille est de cinquante centimétres environ, ses feuilles sont tres découpées et ses fleurs a
cing pétales sortilevesclairesou blanche veinées de vert. Elle pousse a I'état sauvage dans
toute I'Asie et le MoyeiDrient. Ses fruits ont la forme d'une capsule globuleuse et
s'épanouissent entre avril et aoQt. Les fruits séeoltés avant leur maturation compléte pour

conserver les graingsésentes a l'intérieyB3]

. PRINCIPED'EXTRACTION ET OBTENTION DE L'HUILE DE NIGELLE

L'intérét thérapeutique ddigella satival. réside en grande partie dans I'utilisation de

son huile obtenue a partir de la récolte de ses graines.

La qualité de I'nuile va dépendre de la qualité des graellesméme tributaire des
conditions de culture et de récolte. L'efficacité du produit dépmnl'espece, du mode de
culture et de l'origine géographique. Elle dépendra aussi de la qualité du sol, de I'altitude et du
climat. En effet, une bonne exposition au soleil est tres importante. Les conditions d'extraction
de l'huile sont aussi primorded, de méme que les moyens de conditionnement et de

conservation|8]

On récolte la plante quand les capsules ont pris une couleur brun clair et que les graines

sont devenues tres noires et dures. Les graines sont séchées aprés leur récolte.

L'huile de nigelle peut étre obtenue par pression a froid (procédé meécanique), par
extraction a chaud ou par extraction chimigupeO DLGH GH VROYDQWYV WHOV
cyclohexane. Pour un usage alimentaire, on utilise exclusivement une huile de premiere

pression a froid. En effet, il faut éviter la dégradation des précieux acides gras insaturés, due a
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une température trés gke. A froid, le rendement est certes moins élevé que par d'autres types

d'extraction mais la bonne conservation de I'ensemble des principes actifs est ainsi garantie.

Les huiles obtenues a chaud ou par des solvants chimiques doivent subir ensuite un
raffinage par une série de divers traitements plus ou rdéigterepour certains composes de

I'huile, pouvant ainsi diminuer la qualité finala produit.[8], [13]

1.  COMPOSITION DENIGELLA SATIVAL.

Dans le livreGuérir par la graine noirget selorHans Wagné#, la graine noire contient
plus de centomposantsElle contient du phosphate, du fer, du phosphore, du calcium, du
sodium et du potassium. Elle renferme-ilik des antibiotiques pouvant détruire tout virus,
microbe ou bactérie, du caroténe au pouvoir -eaticéreux, des hormones sexuelles

fertilisantes. Elle posséde également le pouvoir de faciliter I'élimination d'urines, elle renferme

des enzymeantiacidesdes calmants mais aussi des éléments stimulant le développement de

l'intelligence». [8]

Les différentes études sur la composition de I'huile@idelle ont permis de mettre en
avant sa grande richesse et sa grande variété de composés. Pour beaucoup d'entre eux, on est
encore loin d'avoir exploré toutes les ressources offertes. En raison des divers lieux de récoltes
des spécimens, des différentsnats, des méthodes de cultures et d'analyses, la composition

finale de la graine peut varier d'une étude a l'autre.

[11.A. COMPOSITIONGENERALE DE LA GRAINE DENIGELLA SATIVAL.

Celle-ci est extrémement richdiversifiée et constitue par ailleurs une sourcendbate

d'acides gras essentiels. Les graines contenues dans les capsules de la plante sont pressées a

13 Auteur d'ouvrages sur les médecines traditionnelles et les remédes efficaces.
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froid afin d'obtenir une huile exceptionnellement riche en principes actifs lui attribuant des
vertus thérapeutiques et cosmétiques. La grande actigitepdutique de la plante est due a

I'action en synergie des acides grashdliées essentiellet des oligeéléments[9]

Nigella sativaL. recéleune teneur relativement importante en glucides, lipides et
protéines. Des études ont montré la présence d'une diversité naturelle regroupant des dérivés
terpéniques, des flavonoides, des alcaloides, des saponosides, des vitamines et des sels

minéraux [8], [33]

Les valeurs et les proportions fournies par la littérature difféerent d'un auteur a l'autre mais

restent dans un méme ordre de grandeur. Une approximation de la canpstitionnée dans

le|Tableaw?

Tableaw?2 : Composition générale des graines\igella satival.., d'apreq8], [13], [31] £33]

Composition Teneur en %
Eau 4a6
Lipides 27435
Protéines 16421
Glucides 33a40
Huile essentielle 0,4 a2,5
Fibres 6,6

Sels minéraux 3,7a8

Les graines deNigella sativalL. sont utiliséesdans l'alimentationAu vu de cette

composition gnérale la nigelleprometcertains bienfaits sur la santé.
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[11.B. L'HUILE VEGETALE (HUILE FIXE) DE NIGELLA SATIVAL.

Les graines daigelle contiennent des lipides, des protéines, des acides aminés, des
glucides et des métabolites secondaires en quantité bien moing gdasdpolyphénols, des

alcaloides, des acides organiques, des saponosides, des sels minéraux et des vitamines.

Ces métabolites secondaires ne participent pas directement au développement de la
plante mais jouent un réle de protection contrategjues d'herbivores et améliorent I'efficacité
de la reproduction. Ce sont ces composés qui sont recherchés par I'homme pour leurs activités

pharmacologiquest certains sont retrouvés dans son huile

L'extraction de I'huile se fait aprés broyage desngsapar pression a froid ou a l'aide

d'un solvant organiquet se fait au Sehlet d'aprés la méthode d'analyse décrite @qpAC,

Différents solvants sont utilisés dans les étuddber de pétrole,-hexane.

Les différentes fractions de lipides peuvent étre séparées par chromatographie sur
couche mince ou par chromatographie sur colonne. Pour la détermination de la composition en
acides gras, et afin d'obtenir les esters d'acides gras, il est indispensable de réaliser une réaction
de saponification et de méthylation. Il s'agit d'une méthanolyse alcaline. Leur analyse est faite
par chromatographie en phase gazeuse couplée a uriedétpar ionisation de flamme.
L'analyse des monpdi- et triacylglycérols est réalisée parromatographie en phase liquide a
haute performanceu par chromatographie géiquide toutes deux couplées a un détecteur par

ionisation de flamm¢39]

14 Association of Official Analytical Chemists
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I11.B.1. Lesprincipauxcomposants de la graine de nigelle

[11.B.1.a. Composition générale en lipides

Une étude réalisée en 2003 en Egypte a permis de déterminer le pourcentage de chaque
fraction lipidique de I'huile de graines digelle. Les graines ont étgettoyéet broyéeguis
divisées en deuportions Cesportionsont été soumessa une extractiosoit par pression a

froid, soita l'aide d'un solvant, I'éther de pétrole.

Tableau3 : Pourcentage de chaque classe de lipides selon la méthode d'extraction [dflljsée.

Extraction par pression a

Classe de lipides froid Extraction par solvant
Lipides polaires (phospholipides et
S 3,7 4,8
glycolipides)
Monoacylglycérols 4,8 5,7
Diacylglycérols 51 4,1
Stérols libres 3 5
Inconnu 54 4,5
Acides gras libres 14,2 8,3
Triacylglycérols 57,5 63,2
Esters de stérols, hydrocarbones et pigmer 2,5 4,4

Les pourcentages de chaque classe de ligidfésrent en fonction de la méthode

d'extraction utilisée. Les triacyglycérabprésentent la plus forte fraction de lipides acides
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gras libressonten deuxieme positioat enfinarrivent les monoacylglycérolavec I'extraction

par I'éther de pétte ou les diacylglycérols avec I'extraction par pression a froid.

Les acides gras libres représentent 24 @es lipides par I'extraction par pression a froid
et 8,3% par I'extraction par le solvant. Cette différence serait due a I'hydrolyse catalyee par
lipase, une enzyme contenue dans les grainesigigle. Les lipases sont des enzymes
hydrosolubles qui permettent de réaliser I'hydrolyse de fonctions esters. Leur spécificité est la
transformation de glycérigg(triglycérides, diglycérides, monoglycéles) en glycérol et en
acides gras, ce qu'on appelle la lipolyse. Cette action s#riéiéepar le contact de I'huile avec

le solvant organique durant I'extracti¢40]

.B.1.b. Composition en lipides simples

a) Les acides gras libres saturés et insaturés

L'huile fixe, obtenue par pression a froid des graines, est constituée principalement
d'esters dglycérol et dicides gras essentiels tels que I'acide linoléique, I'acide oléique et I'acide

palmitique.[11], [39], [41]

En chimie, un acide gras est un acide carboxyliqukadne aliphatique de longueur
variable. Il existe deux groupes d'acides gras libfesm fonction du nombre d'atomes de

carbone et de la présence de doubles liaisons)

Les acides gras saturgsnt desacides carboxyliques aliphatiques comportant tyggent de

12 a 24 atomes dmrbone et aucune double liaison carboadkone.

Les acides gras insaturgsnt desacidesgras qui comporte une ou plusieurs doubles liaisons

carbonecarbone[42]
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Une étude menée en 2003 par Nickaataal. a permis de déterminer la composition en
acides gras libres des grainesnifgelle d'lran par chromatographie en phgageuse couplée
a la spectrométrie de masdauit acides gras libres ont été identifiés, avec 82 $acides gras
insaturés (AGI) et 1% d'acides gras saturés (AGS). Parmi Ag€3l, l'acide gras qui est
prédominant est I'acide linoléique avec 5%/ 6@les acides gras totaux puis vient I'acide oléique
avec 23,%6. DeuxAGS sont majoritaires l'acide palmitique avec 12% et l'acide stéarique

avec 3,4%.[39]
Ces résultats sont conformes avec les investigations de Houwgldban 1995.[43]

Une autre étude a été menée par le professeur CReikhou en 200 Dans cette étude,
il réalise une analysde deux variétés de grainesNigella sativa L provenant de Tunisie et

d'lran.[41]

Cetteétude montreque le principalAGI est I'acide linoléique suivi par l'acide oléique, alors
guel’AGSmajoritaire est I'acide palmitique. Ces résultats correspondent bien avec ceux trouvés

par Nickavaret al.[39]

Néanmoins, le professeur CheiRouhou et son équipe ont mis en évidence la présence
d'autres acides gras non détectés par Nickatat., il s'agit de l'acide myristoléique, I'acide
palmitoléique, I'acide margarique, l'acide margaroléique, I'acide drqohj I'acide béhénique

et I'acide lignocérique.

Une autre analyse de la composition en acides gras des graines de nigelle a été faite en
Egypteen 2003 par Bassim Atigui montre des résultats quelque peu différeés acides
gras sont déterminés pamromatographie en phase gazeuse. Les résultats sont ceux obtenus
par extraction par pression a froid. Cette étude met en évidence un autre acidagoes
erucique avec 0,%. Les autres acides gras majoritaires sont toujours I'acide linoléique avec
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47,5%, l'acide oléique avec 18%, puis l'acide palmitique avec 124. Contrairement aux

études précédentes, l'acide myristique arrive®8ppbsition avec 11,%.[40]
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Tableaud : Compositionen acides gras des graines\igella satival. selon l'origine de la récolen fonction

Acide gras

(En %)

Linoléique

Oléique

Palmitique

Stéarique

Eicosénoique

Eicosadiénoique

Linolénique

Laurique

Myristique

Iran

(SelonNickavar et

al.)

55,6

23,4

12,5

3,4

3,1

0,4

0,6

0,5

des étudeq11], [38] #[40]

Origine géographique des graines

Iran

(SelonCheikh-

Rouhou et al)

49,15+/- 0,06

23,7+/- 0,06

18,4+/- 0,25

3,69+/- 0,12

0,34+/- 0,05

0,32+/- 0,05

0,41+/- 0,05

Tunisie

(SelonCheikh-

Rouhou etal.)

50,31+/- 0,25

25+/-0,24

17,2+/- 0,15

2,84+/- 0,08

0,32+/- 0,04

0,34+/- 0,06

0,35+/- 0,02

Egypte

(SelonBassim

Atta)

47,5

18,9

12,1

3,7

2,1

111
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Myristoléique - Traces Traces Traces
Palmitoléique - 0,78+/- 0,25 1,15+/- 0,05 0,5
Margarique - Traces Traces -

Margaroléique - Traces Traces -
Arachidique - 0,22+/-0,01 0,14+/- 0,02 -
Arachidonique - - - 1,22
Béhénique - 2,80 +/- 0,05 1,98+/- 0,08 0,9

Erucique - - - 0,7
Lignocérique - Traces Traces 0,2
AGS 17 25,5+/- 0,69 22,7+/- 0,37 29,2
AGI 82,5 Mono-insaturés Monc-insaturés 69,7

25+/- 0,58

Poly-insaturés

49,8+/- 0,20

26,6+/- 0,39

Poly-insaturés

50,7 +/- 0,70

Toutes ces études montrent que la composition chimique en acides gras varie en fonction
de la provenance géographique des récoltes et des techniques d'atilidgss. Toutefois,
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selon tous ces travaux, trois acides gras sont présents en majorité dans la gnajakede

I'acide linoléique, l'acide oléigue et I'acide palmitique.

L'acide linoléique (présent a environ ®des acides gras totaue$t un acide gras
polyinsaturé a longue chaine, de la famille des ortédga désignation biochimique est (18

FRUUHVSRQG DX QRPEUH GYDWRPHV GH FOMERQH HW

Figure18: Nomenclature de la chaine hydrocarbonée de I'dicioléique.[44]

Il estdt HVVHQWLHO FDU LO QH SHXW rWUH V\QWKpWLVp SDU
dans de nombreuses fonctioqgysiologiqgues dans le fonctionnement du systeme

immunitaire dans la réponse inflammatoire, et dansdapositionde la membrane cellulaire.

b) Les glycérides

Les glycéridesou acylglycérols, sont une variété de lipgdeimples provenant de
I'estérification du glycérol avec un ou plusieurs acides gras. On distingue les monoglycérides,
les diglycérides et les giycérides selon que les glycérides comprennent 1, 2 ou 3 acides gras.

[45]
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Figurel9: 6\QWKqVH GHV JO\FpULGHV j SDU¥JLU GYDFLGH JUDV HV

Les monoglycérides et diglycérides

Ce sont des monresters et desters de glycérol et d'acide gras. Une étude menée en
Allemagne en 2001, par le professeur Ramadan, utilise une extraction par Soxhlet, a l'aide de
deux solvantsle n-hexane et un mélangaloroforme: méthanol 2 :1 en volume). La fraction

de monoglycérideset dediglycéridesa été isolée par chromatographie sur couche nehce
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identifiée par chromatographie en phase gazeuse équipée d'un détecteur a ionisation de flamme.

[46]

Tableaus : Compositiondesmonoglycérides et diglycérides de I'huile de grainellidella satival. extraite
par 2 méthodes différentd46]

Méthode d'extraction

Extraction avecn-hexane(en  Extraction avec CHClk:MeOH (2 :1) (en

%) %)

Classe de lipides MAG DAG MAG DAG
0,412 0,65 0,44 0,68
Acide palmitique 32,5 8,98 29,8 18,9

Acide stéarique 0,6 nd 0,05 nd
Acide oléique 6,96 26,4 11,1 15,8
Acide linoléique 53,4 61,5 51,7 62,2
Acide eicosadiénoique 6,54 3,12 6,77 2,96
Acide éicosénoique nd nd 0,58 0,14

MAG = Monoacyglérols, DAG = Diacylglycérols
a=9% de MAG et DAG présents dans les lipides

nd = non détecté
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L'acide linoléique est l'acide gras majoritaire dans les MAG et QA8 quesoit le

mode d'extraction utilisé.

'DQV OTpWXGH GH %DVVLP $WWD O DFLeGadta®DI7TQIROpLTXH
dans les DAG et a 3% dans les MAG. Et l'acide myristique est présent a @&/dans les

MAG. [40]

: /HV WULJO\FpULGHYV

Les triglycéridesu triacylglycérols(TAG) sont des glycérides dans lesquels les trois
groupes hydroxyle du glycérol sont estérifies par des acides gras. lls représentent la classe de

lipides majoritaireslans I'huile dauigelle.

La formule chimique générale des triglycérides est

ou R, R' et R" sont des chaines carbonées d'acides gras.

Un TAG peut étre homogene ou hétérogeles trois acides gras ne sont pas nécessairement

les mémes.

Une étudadentique réalisée en Allemagne en 2001, a permis de déterminer la composition en
TAG des graines dHligella satival. La détermination des TAG et de leurs acides gras a été
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obtenue par chromatographie en phase gazeuse a haute température coupléectiongédé

ionisation de flamme46]

Tableau6 : Compositiondestriglycérides de I'huile de graines Négella satival. extraite par 2 méthodes
différentes[46]

TAG (C : N) Extraction avecn-hexane(en %) Extraction avec CHCl3:MeOH (2 :1) (en %)
48:0 3,5 4,2
50:1 15 1,8
52:2 17,0 14,0
54:0 3,8 2,9
54:3 42,9 43,9
54:6 31,3 33,2

C = nombre d'atomes de carbone=Mombre de doubles liaisons

Six triglycérides majeurs ont €té mis en évidence. Parmi ces triglycérides, le majoritaire est le

glycéryl trilinoléate 54 :3).

Glycéryl trilinoléate (54 6) 3 (acide linoléique) = 3 (182)
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De méme que pour les monoglycérides, les diglycérides et les acides gras libres, l'acide

linoléique reste l'acide gsamajoritaire quelle que soit la méthode d'extraction utilisée

c) Les stérides ou stérols

Un stérol est un lipide possédant un noyau de stérane dont le carbone 3 est porteur d'un

groupe hydroxyle. Les stérols sont considérés comme unelksse destéroide$47]

Figure20: Noyau de base des stérgir]

Les stérols sont présents dans les huiles végétales sous deux:farmmadsrme libre et une
forme estérifiee. Les stérols représentent enviréa @u total lipidique. En regroapt les
différentes étudesune vingtaine d'espéces différentes de stérols ont été déteépadesen

trois catégoriesstéerols, 4méthyl stérol et alcoolsiterpéniques[47] +[49]
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Tableau7 : Stérols et triterpénes présents dans I'huilblidella satival. [48]

Composition
Stérols libres(en %) Stérols estérifiegen %)
Cholestérol 0,6 1,1
Campestérol 11,9
15,2
Campestanol -
STEROLS Stigmastérol 20,8 8,8
-sitostérol 61,8
60,00
Stigmastanol -
0 -avénastérol 49 11,7
0 -stigmasténol - Traces
0 -avénastéro - 3,2
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Lophénol

Obtusifoliol

24-méthyllophénol

Cycloeucalénol

4-METHYL ST EROL

Gramistérol

24-éthyllophénol

Citrostadiénol

Tirucallol
Taraxérol
-amyrine
ALCOOLS
TRITERPENIQUES
Butyrospermol
Cycloarténol

24-méthylenecycloartanol

Non identifié

26,0

45,6

28,4

Traces

13

7,1

39,6

52,0

Traces

40,0

48,2

13

10,5

Traces

1,0

3,2

31,6

64,2
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/ H -sitostérol est le stérol tres majoritaire ce qui n'est pas étonnant car il est tres largement

répandu dans lglupart des huiles végétales. En deuxieme position, il est suivi par le

stigmastérol puis par le campestér& HFL HVW FRQILUPp SDU OfpWXGH GH
/ Hsitostérol majoritaire est présent a 6%4le stigmatérol a 18,8% et le campsterol

a11,9%.[51]

En ce qui concerne les stérols estérifiés, ils sont généralement liés a des acides gras tels que
l'acide myristigue en majorité avec 484/ puis l'acide palmitique avec 174, l'acide

linoléique avec 11,%6 et l'acide oléique avet;2%. [40]

Figure21: -sitostérol[52]

d) Les tocophérols

Les tocophérols font partie du groupe des vitaminesc& sont des antioxydants
naturels. llexiste quatre types de tocophérols W R FRSKWRRAB SKWRBRQSKpURO HW
tocophérol. On les retrouve dans la partie insaponifiable de I'huile et ce sont des vitamines

liposolubles essentiellef&3]
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La différence entre les formes de tocophérols réside dans le nombre et la position des

groupements méthyles sur le noyau chromanol.

Figure22: Structure des tocophéro[§4]

Tableau8 : Dénomination des substituants des tocophéeds.

R? R2 R3 Nom

CHs CHs CHs .-tocophérol

CHs H CHs -tocophérol
H CHs CHs -tocophérol
H H CHs [-tocophérol

Toutes les formes de tocophérols sont retrouvées dans la graiigelte L H - tocophérokest

@9$pece majoritaire dans chacune des ét{fiEs.[55], [56]

66



En 1993¢en Turquie|'équipe de Cevdet a déterminé la teneur en tocophémigalaes
denigelle 7URLV W\SHV GH WRFRSKpUR OMoéghérolpedl de PinVe HQ p Yl

plus abondant avec 250) J

Tableawd : Composition en tocophérols de I'huile de graineblidella satival. de Turquie[51]

Tocophérol Teneur enmg/kg
.-tocophérol 40 +~- 10
-tocophérol 50 ++ 15
-tocophérol 250 +£ 13

TOTAL 340 ++ 8,66

Le -WRFRSKpURO HVW P-Dddphérapsidde OHbcuphérdidanscétte étude

En 1995, I'équipe de Zeitoun et Neff a mis en évidence le profil des tocophérols dans

I'huile des grainesdeLJHOOH SURYHQDQW GYfeJ\SWH

Les graines ont été écrasées mécaniquement a froid a l'aide d'une presse a vis. L'huile a été
diluée dans dun-hexane 1 :1 volume) puis a été soumise a une chromatographie en phase

liquide a haute performance afin de déterminer directement la composition en tocoft&rols
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TableaulO: Composition en tocophérols de 'huile de graineblidella sativad'Egypte [56]

Tocophérol Teneur en mg/kg
.-tocophérol 42,6 +£1,6
-tocophérol 26,3 ++2
-tocophérol 118,7 +5,5
[-tocophérol 4,8 +/-0,2
TOTAL 192,7

/ H -tocophérol estnajoritaire suivi deO- W R FR S K p-WRROF RGX p U ROcaphetoV G X /

présent en plus faible quantité.

Dans ces études, il apparait que la quantité totale de tocophérols dans I'huile véikitmiktade
sativa L. (340mg/kg) et (192,7mgkg) est inférieure aux quantitéstales généralement

décelées pour d'autres huiles végétales (530 aragldy).[57]

Les huiles les plus riches en vitamine E sont les huiles les plus riches en acides gras
polyinsaturés, ce qui représente un facteur de protection natureteisV-. GH OfR[\GDWLR

K X L O Htdcoplferol est le plus abondant dans la nature et le glifib@logiquement. Les
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- HWRFRSKpUROV RQW XQH PRLQGUH DBiécdphérdl svymeXresVD P L Q |

faible activité.[58]

.B.1.c. Compositionen lipides complexes

a) Les glycolipides

Les glycolipides sont des esters de glycérols et d'acides gras dont la troisieme fonction alcool

du glycérol posséde un ose. Ce sont des lipides polgE@]s.

Figure23: Les glycolipides[59]

5 HW 57 VRQW @Gide¥graK DVQHYV G{D

En Allemagne, en 2002, Ramadan et son équipe ont réalisé une analyse de la teneur en
glycolipides contenus dans I'huile de graine de nigelle. L'extraction des lipides totaux s'est faite
a l'aide df X3@xhlet avec un mélange chloroformethand Les lipides neutres ont été séparés
des glycolipides par chromatographie sur gel de silice. Ainsi les différentes fractions de
glycolipides ont été analysées par chromatographie liquide & haute performance &aoplée

analyse par ultravioletf60]
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Six glycolipides ont été mis en évidence dans ces grainagelée.

RietR VRQW GHV FKDVQHV GYDFLGHV JUDYV

Figure24: Les différentes structures chimiques dbgolipides.[60]
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Tableaull: Les différentes classes de glycolipides présents dans I'huile de graMiggltke sativa L. [60]

Classes de glycolipides en % d'esters méthyliques d'acides gras

Acides gras
ASG MGD SG CER DGD SQD
9,95* 7,88* 9,45* 11,9* 55,6* 5,08*
Acide palmitique 19,9 20,1 nd 20,1 16,9 18,5
Acide stéarique 1,99 1,6 nd 2,01 2,26 2,01
Acide oléique 24,9 22,9 nd 27,2 26,1 23,9
Acide linoléique 50,9 52,7 nd 48,5 51,7 52,8
Acide eicosanoique nd 0,71 nd nd 0,71 0,41
Acide eicosaidienoique 2,31 1,99 nd 2,19 2,33 2,38

* = teneur en g/100g dglycolipides totauxnd =non detecté

La quantité de glycolipides totaux retrouvés était de /5009 de lipides totaux. Au vu des
résultas, le glycolipide majoritaire est le digalactosyl diacylglycérgDGD) suivi du
glucococérébrosidéCER) puis du glucoside acétylé de stéfABG) et le glucoside de stérol
(SG) en proportions équivalentes. Le monogalactosyl diacylglycéMGD) et le

sulfoquinovosyl diacylglycérdiSQD)sont les deux glycolipides minoritas.
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L'analyse de la composition des acides gras des glycolipides révele que l'acide gras majoritaire

est l'acide linoléique suivi de I'acide oléique et de I'acide palmitj§Qk.

Les graines de nigelle sontaiexcellente source alimentaire de glycolipides.

b) Les phospholipides

Les phospholipides sont des esters de glycérols et d'acides gras, avec un groupement phosphate

et un substituant basique (choline, éthanolamine ou séitig).

Il existe aussi des phospholipides avec un inositol a la place de la base organique.

Figure25: Les phospholipide$59]

R et R' sont des chaines d'acigess

L'équipe de Ramadan en Allemagne, en 2002, a permis de déterminer les phospholipides
présents dans 'huile de graineridgelle. Les lipides totaux ont été extraits par un Soxhlet a
l'aide de deux solvants-hexane et mélange chloroform@thanol. Les fractions de lipides
ont été séparées par colonne chromatographique et les classes de phospholipides ont été
déterminées pachromatographie liquide a haute performance. Les acides gras des
phospholipides ont été déterminés par chromatographidiquéde avec un détecteur a

ionisation de flammg62]

Sept phospholipides ont été mis en évidence.
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Tableaul?: : Les différents phospholipides (en g/100g de phospholipides totaux) présents dans I'huile de
graines deNigella satival.. obtenus par deux types d'extractidieg]

Les différents phospholipides

PG PE Pl LPE PS PC LPC
Extraction pan-hexane 1,51 251 9,56 1,2 12,3 46,1 4,23
Extraction par 1,56 24,3 8,99 1,69 11,8 48,5 3,16

chloroformeméthanol

PG = phosphatidyl glycérol, PE = phosphatidyl éthanolamine, P = phosphatidy! inositol,:&dphosphatidyl

éthanolamine, PS = phosphatidyl sérine, PC = phosphatidyl choline, LPC = lysophosphatidyl choline
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Tableaul3: Les différents phospholipides et leurs acides (grso d'esters méthyliques d'acides gras) présents

dans I'huile de graines di&gella satival. obtenus par extraction pashexare. [62]

Les différents phospholipides

Acides gras PG PE Pl LPE PS PC LPC
Acide palmitique 20,6 25,4 29,9 24,9 35,6 20,3 20,9
Acide stéarique 3,96 4,39 3,7 2,51 3 4,66 4,74
Acide oléique 25,7 19,3 23,5 22,3 18,2 23,3 251
Acide linoléique 46,8 48,9 40,7 47,6 41,2 49,2 46,5
Acide eicosanoique nd nd nd nd nd nd nd
Acide eicosaidienoique 2,94 2,01 2,2 2,69 2 2,54 2,76

nd= non détecté, PG = phosphatidyl glycérol, PE = phosphatidyl éthanolamine, Pl = phosphatidyl inositol, LPE
= lysophosphatidyl éthanolamine, PS = phosphatidyl sérine, PC = phosphatidyl choline, LPC =
lysoptosphatidyl choline
Le phospholipide majoritaire estphosphatidytholinesuiviede laphosphatidyéthanolamine,

de laphosphatidydérine puis d phosphatidyhositol.

Puis en plus petites quantités, on retroaigdophosphatidgholine, e phosphatidyglycérol

et lalysophosphatid@thanolamine.
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Cette étude a permis de déterminer également la composition en acides gras des phospholipides.
Ainsi l'acide gras insaturé prédominant est I'acide linoléique etd'gras saturé principal est

I'acide palmitique[62]

.8.1.d. Composition en glucides

La graine deNigella satival. est treés riche en glucidesestcontient environ 33 a 4%.
Lors d'une étude sur la composition en glycolipides de I'huildigella satival.., I'équipe de

Ramadan n'a pu mettre en évidence que le gluftiZe.

En 2007, trois composants obtenus par extraction alcoolique ont pu étre mis en évidence par

OfpTXLSH Iémalodefevsabeharoset le fructose[63]

.B.1.e. Composition en protéines

Les graines daligella satival. sont trés riches en protéineseatcontiementenviron

16 a 21%.

/IHV SURWpPLQHVY VRQW GHV PDFURPROpPFXOHVY FRQVWLWXpH
reliés par des liaisongeptidiques. Elles comptent parmi les principaux constituants de base de
WRXWHV OHV FHOOXOHY DQLPDOHYVY HW YpJpWDOHV (OOHV
vivant et constituent 15 a 20 de notre apport énergétique quotidien. Il existeAZ0

constituants de protéines alimentaires. Si tous ces AA peuvent étre considérés comme essentiels
SXLVTXH QpFHVVDLUHVY DX ERQ IRQFWLRQQHPHQW GH OfRU

QXWULWLRQQHOOHPHQW LQGLYSHQVDEOHV $$, FKH] OTKR

Le caractére indispensable de ces AA est défini comme étant imposéthdesynthétisepar

l'organisme humair{65]
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Tableaul4 : Classement des différents acides amif@&4.

"I XQ § Bd e métaboliqgue, on peut également distinguer les AA strictement
LQGLVSHQVDEOHV TXL QH SHXYHQW SDV rWUH VI\QWKpWLV|
indispensables qui peuvent étre synthétisés a partir de composés non aminés. Parmites AA no
indispensables, certains sont considérés comme conditionnellement indispensables soit parce
TXH OD FDSDFLWp GH ELRVI\QWKgVH GH OfRUJDQLVPH HVW
augmenté dans certaines situations pathologiques, soit parceugusyiéhése nécessite la
SUpVHQFH GYXQ DXWUH $3%, SDU H[HPSOH OD PpWKLRQLQ
phénylalanine est le précurseur de la tyrosine) et peut donc étre limitée dans des conditions
GIDSSRUWYV LQVXIILVDQWYV WHIQ OSWU AKX IBVHHXYUHVQ W HS/ D $$rW UH
OYRUJDQLVPH RX HQ TXDQWLWp LQVXIILVDQWH [6@JRLYHQW

[66]

Une étude scientifique menée en 1992 en Arabie Saoudite a permis de déterminer les
différents acides aminés présents dans la graine de nigelle. L'analyse a été faite par
l'intermédiaire d'un automate analyseur d'acides aminés apres hgatesyprotéines pate

I'acide chlorhydrique[67]
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Tableaul5 : Composition en acides aminés des protéines des graimigal satival . [67]

Leucine 665 5,82
Valine 527 4,61
Lysine 462 4,04

Thréonine 417 3,65
Phénylalanine 413 3,61
Isoleucine 395 3,46
Histidine 383 3,35
Méthionine 188 1,65
Total 3450 30,19
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Acides aminés non essentiels

Acide glutamique 2829 24,74
Arginine 1051 9,19
Acide aspartique 1022 8,94
Glycine 642 5,61
Proline 560 4,90
Sérine 493 4,31
Alanine 427 3,73
Tyrosine 411 3,59
Asparagine 325 2,84
Cystine 224 1,96
Total 7984 69,81
Acides aminés totaux 11434 100

La graine denigelle contient 8 acides aminés dont 8 sont des acides aminés essentiels.

L'acide aminé mayitaire est I'acide glutamique, suivi par I'arginine, l'acide aspartique, la
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leucine et la glycine. Ces composés ongqiresreprésentent plus de 94 des acides aminés

totaux. Lacystine et la méthionine sont les constituanisoritaires [67]

[11.B.2. Les composants secondaires de la graine de nigelle

Les végétaux ont la capacité peduire des substances naturelles tres diversifiées. En
effet, acoté des composants principaux classiques (glucides, protides, lipides), ils accumulent
freguemment des métabolites ditsecondaires dont la fonction physiologique n'est pas
toujours évidente mais qui représeriigne source importante de moléculefisables par I'étre

humain dans différents domaines.

[11.B.2.a. Compositbn en vitamines

La composition en vitamines a été déterminée par différentes études scientifiques. Elles
révelent la présence de rétinol (vitamine A), d'acide ascorbique (vitamine C), denthiami
(vitamine B1), de riboflavine (vitamine B2), de niacine (vitamine B3 ou PRllagra
Preventivg, de la pyridoxine (vitamine B6), d'acide folique (vitamine B9), des différents

dérivés du tocophérols (vitamine E), de caroténe et de vitamin@K[9], [13], [51], [56]
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Tableaul6 : Teneur ervitamineset valeurs nutritionnelles des graines\igella satival. [51]

Vitamines Teneur en mg/100g RDA en %
B1 0,83 55,3
B2 0,06 35
B6 0,79 35,9
B3 ou PP 6,31 33,2
Acide folique 0,04 10

RDA= Recommended Dietary Allowanceapports nutritionnels conseillés

Les teneurs en vitamines B sont intéressantes, notamment celles en vitamenevBdmine

B6 et en vitamine B3.

1.B.2.b. Composition en sels minéraux

Plusieurs études ont permis de déterminer la teneur en minéraux de la graine de

Nigella satival.

En 1993, I'équipe de Nergiz en Turquie a rapporté que la teneur en potassium de la graine de
nigelle est importante (1,2% de poids total de la graine) etayle calcium, le fer et le sodium

représentent 0,18%, 0,057%% et 0,0853% respectivemenf51]
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D'autres études plus récentes ont analysé la composition en sels minéraux de la graine de
Nigella sativaL. Le tableau suivanmontre les différents résultats obtenus dans diverses

régions.

Tableaul7 : Composition minérale degaines déNigella satival. dans différents pay$43]

Teneur en minéraux en fonction de la zone géographique (en mg/100g)

Sels Tunisie d'aprés Cheikh Iran d'apres Cheikh- Pakistan d'apres Muhammad
minéraux Rouhou (2007)[41] Rouhou (2007)[41] Tauseef Sultan (2009)68]

Potassium 783 708 808
Magnésium 235 260 265
Calcium 572 564 570
Phosphore 48,9 51,9 54,3
Sodium 20,8 18,5 17,6

Fer 8,65 9,42 9,7

Cuivre 1,65 1,48 2,6
Zinc 8,04 7,03 6,23
Manganese 4,43 3,37 8,53
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Le potassium, le calcium, le magnésium et le phosphore sont les minéraux prédominants

dans la graine de nigell8]

Dans une étude en 2006,-8hleh et son équipe ont étudié la teneur en sélénium des
graines de nigelle présergn Ethiopie, Inde, Arabie Saoudite, Syrie et Soudan. lls ont affirmé,
par chromatographie liquide sous haute pression, que la teneur en sélénium représente 0,13 a

0,20mg/kg.[11], [12], [53]

Les différences entre les résultats peuvent étre dues a des facteurs environngmemtase
des sols)des facteurs climatiques et a des zones géographiques différentes. Mais elles peuvent
résulter aussi des difféerentes méthodes utilisées pour préparer les graines et ainsi qu'aux

variations génotype$68]

[1.B.2.c. Composition en alcaloides

Les alcéoides représentent un ensemble de molécules d'origine naturelle, le plus
souvent végétale. Ce sont des composeés, renfermant du carbone, de I'hydrogéne et, plus
spécialement de l'azote, le plus souvent inclus dans un hétérocycle. Leur dénomination, de
l'arabeal kali (alcali) et du grecOQ "forme) fait référence a leur caracteralealin» ou
« basique». La plupart des alcaloides possedent une activité biologique marquée qui a suscité
de longue date un intérét thérapeutique. En effet, certains alcaloides sractiens
physiologiques et thérapeutiques a faibles doses. Ils deviennent cependant trés toxiques a fortes

doses[69]
Douze alcaloides ont été retrouvés dans la graiigidla sativa Lentre 1985 et 1995.

x La nigellicine et la nigellicie avec un noyau indazoliqy&0], [71]
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x Lanigellimine et sa dérivée la nigelliminedXxyde, avec un noyau isoquinoléiq[#2],

[73]

x Huit alcaloides diterpéniques type dolabellahigellamine Al, A2, A3, A4, A5, B1,

B2 et C.[74], [75]

Leurs structures chimiques sont représentées @i OOXVWUDWLRQ VXLYDQWH

Figure26: Structures chimiques des alcaloidedNigella satival. [76]

Avec ces douze alcaloides jamais mis en évidence auparavant dans d'autres plantes, on peut
gualifier Nigella sativalL. de plantea alcaloides. Dans la famille des renonculacées, chez

I'aconitpar exempleun seul type d'alcaloide est mis en éviderl@eonitine.

La graine de nigelle présente une caractéristique rarement observée. En effet, el est tre

intéressante du fait de la présence concomitante d'alcaloides de trois structures de base
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différentes alcaloides indazoliques, alcaloides isoquinoléiques et alcaloides diterpéniques de

typedolabellane.

1.B.2.d. Compositionen polyphénols et flavonoides

Les composés phénoliques ou polyphénols constituent une famille de molécules
organiques largement présente dans le regne végétal. lls sont caractérisés comme l'indique leur
nom, par la présence d'au moins deux groupes phénoliques associés en structuresgifiss ou
complexes, généralement de haut poids moléculaire. Les polyphénols prennent une importance
croissante, notamment grace a feeffets bénéfiques sur la santé. En effeur réle
d'antioxydants naturels suscite de plus en plus d'intérét pour knticv et le traitement des
cancers, des maladies inflammatoires, cardiovasculaires et neurodégénératives. lls sont
également utilisés comme additifs pour les industries agroalimentaires, pharmaceutiques et

cosmeétiqued.77]

Les flavonoides constituenin groupe de Ips de 6000 composés naturels qui sont
guasiment universels chez les plantes vasculaires. lls constituent des pigments responsables des
colorations jaunes, oraaget rouges de différents organes végétaux. Tous les flavonoides

GpULYHQW GH O T46-Qpyrobevepd irvehCete Ead9@s selon la nature des différents
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substituants présents sur les cycles de la molécule et du degré de saturation du squelette benzo

-pyrone.[78]

Figure27: Strucuture de I'enchainement benzpyrone [78]

Les flavonoides au sens strict sont des composés dont la substitution par un noyau benzénique
se fait en position 2. Les compog#gésentant une substitution en position 3 sont désignés par

OH WHUPH LVRIODYRQRWGHY 6HORQ OD QDWXUH GH OfYKpW

tles flavones et les flavonols,
tles flavanones, les flavanols et les dihydroflavar{@i]

Les Renonculacées sont un groupe riche en flavonols et en flavones. figekdaon retrouve

des hétérosides de flavondig9g]

En 1997 trois flavonoides triglycosylés ont été isolés a partir des grainiiggeda satival.

et leurs structures ont été également détermifi@els.
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Figure28: Structures chimiques des trois flavonoides isolésigella
satival..[80]

Figure28: 1- quercétine 3D- -JOXFR S\U D QRO/ O

JD O DFWR S\ P-Q-Ryfudopyranoside

Figure28|: 2- kaempférol 30- -JOXFR S\UD QR O

JD ODFWR S\ P-Q-RyUdpyranoside
Figure28: 3- quercétine 3-(6-féruloyl- -JOXFR S\U D QRO-\O
JDODFWR S\ W2D-Q-RyUdOpyranoside

En Tunisie, en 2008, quatorze composés phénoliques odéébéiverts a partir d'un
extrait méthanoliquede Nigella sativa L. Parmi ces composédyuit sont des acides
phénoliques l'acide gallique, l'acid@ara-hydroxybenzoique, l'acide chlorogénique, l'acide
vanillique, l'acide para-coumarique, l'acide féruliqud'acide trans-2-hydroxycinnamique,
l'acidetrans-hydroxycinnamique. Et six sont des flavonoidéépicatéchine, la catéchine, la

quercétine, I'apigénine, I'amentoflavone et la flavone.

/ITMDQDO\WH GX FRQWHQX SKpQROLTXH GB& @¥illiGud \aswiel pW X G
composant principal présent dans les parties aériennes et les racines, avec des teneurs de 143,21

et 89,94mg par 100 g de matiere secfai]
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I fNXWLOLVDWLRQ GH SODQWHYVY UHQIHUPDQW GHV IODYRQRwW:
FRQVWDQWH HQ UDLVRQ GIXQH GHPDQGH FURLVVDQWH SD
naturelle. Les flavonoidesprésentent des propriétésui justifient leur emploi dans la

prophylaxie des maladies cardiasculairs. [78]

1.B.2.e. Composition en saponosides

Le terme de saponosidstedérivé de la saponair€4ponaria qui était jadis utilisée
comme un substitut du savon. Les saponosides (parfois encore appelés saponines) sont des
hétérosides de stérols ou de terpénes. Ce sont des composeés trés répandus dans le regne végétal.
lls pewent étre des stéroides glycosylés, des alcaloides glycosylés ou des hétérosides
triterpéniques. La combinaison d'un triterpéne hydrophobe et d'un glucide hydrophile confere
aux saponosides des propriétés tensioactives ou déewrgemt lorsqu'ils sontgités avec de
I'eau, format une solution moussante. Solubles dans l'eau, ils libérent par hydrolyse un ou

plusieurs oses et une génifig9], [82]

De nombreuses études ont montré que la graindligella sativalL. renferme plusieurs
saponosided.e premer saponoside isolé par Greenisch en 1882 a partir desegrdeNigella

sativa L. est la mélianthine, dord lgénineest I'hédéragénine, une génine triterpéni¢Re.
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Dans tous les cas et dans toutes les études scientifiques, les saponosides trouvés dans la graine

denigelle ont pourgénine I'hédéragénine.

Figure29: Structure de I'hédéragénirjg4]

En 1988, I'équipe de Akbar Ali Ansari @f. a isolé deux composés saponosides

triterpéniques partir d'un extrait éthanolique de grainesigelle du Rkistan [85]

LaFigure30: 1- identifié est 3-O- >-D-xylopyranosy : - .-L-rhamnopyranosyl : -

.-L-arabinopyranosyiP8-O- >-L- rhamnopyranosyl : - -D-glucopyranosyl : -

D-glucopyranosyhhédéragénine.
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Figure30: Structures chimiques des sapgides isolés par Akbar Ali Ansari et f5]

Différentssaponosides avec I'hédéragénine corgareneont été trouvés depuis 1882.
Ces saponosides peuvent contenir 2, 3 ou 6 sucres. La plupart d'entre eux contiennent les

sucres L-arabinose, Exylose, Dglucose et krhamnose.

En 2001, a Singapour, I'équipe de Kumaral ednt pu isoler un saponoside a partir des
graines deNigella satival.. Ce saponoside a été découvert aux cours d'essais biologiques sur la
graine Et plus particulierementil,a été mis en éviden@icours ¢tudes concernant les effets

cytotoxiquesn vitro et l'activité antitumorale de la graing86]

/IH VDSRQRVLGH L@de&y umLlsppddaside tterpénique monodesmosique (la
génine est dustituée par une seule chaine glucidique) et est caractérisé &i@si>-L-

rhamnopyranosyl : - .-L-arabinopyranosylhédéragénine.

Figure31: Structure deO fhédérine[86]

Ce composé a été notamment retrouvé auparavant dans les feuilles de lierre grimpant
Hedera helix On le retrouve dans la nature, sous différents nokwonaroside A et

sapindoside A[86]
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Récemment, une étude menée en 2005 a permis d'isoler a partir d'un extrait
méthanolique, trois saponosides apparentés.-Aéliérine. Des méthodes chimiques et

spectrales ont été nécessaires attudider les structures moléculaires de ces comp[34s.

Figure32: Structures chimiques des saponosides isolés par T{Kjn.
: 1- 3-O- -D-xyl (1-3) - .-L-rha (1-2)- .-L-ara28-O- .-L-rha(14)- -D-glu(1-6) - -D-glu+
hédéragénine
W': 2- 3-O- .-L-rha(1-  -L-ara28-O- .-Lrha(1-4)- -D-glu(1-6)- -D-glu-hédéragénine
|Figure32: 3- 3-O- -D-xyl(1-3) - .-L-rha(1-2)- .-L-arahédéragénine.

LegFigure32|: 1- etlFigure 32: 3- ont été retrouvédD XSDUDYDQW GDQV OTpWXGH

Ali en 1988 [85]
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[1.B.3. Conclusion sur I'huile fixe

/1D QD O\ \de #Khuie deNigella sativaL. D SHUPLV GY{LVROHU XQ FHI
de principesactifs Elle est composée majoritairement tigglycérideset d'une grande
proportion d'acides gras librdent facide linoléique est lplus représentéette huile renferme
également des phospholipides, des glycolipides et des stilmiss glycosylés et/ou
estérified. L J K X 9D Hche en protéineen addes aminéset en alcaloidesOn trouve
également dansflK X L @ibell& tthe quantité importante de sels minéraux et oligoéléments
HVVHQWLHOV DX ERQ IRQFWLRQQHPHQW GH OfRUJDQLVPH
B9, C, E) descomposés phénoligset flavonoides. Récemmelit,-hédérineun saponoside,

D pWp LVROp GDQV OTKXLOH GH QLJHOOH

[11.C. L'HUILE ESSENTIELLE (HUILE VOLATILE ) DE NIGELLA SATIVAL.

La nigelle est une graine exceptionnelle. Elle contient une huile végétale riche en acides
gras, en vitamines et ealigo-élémentsmais également une huile essentielle riche en
thymoquinone aux vertus trés intéressantes en thérapeutiquigella est uneles seules huiles

végétales a contenir naturellement une portion d'huile essentielle, d'ou son arébme particulier.

[11.C.1. Introductiona lI'aromathérapie

L'aromathérapie se définit littéralement comme la partie de la phytothérapie qui utilise
les huiles essentiels. Certains auteurs souhaitent respecter a la lettre I'étymologie du mot
«aromathérapie (du latinaroma ardbme, et du gretherapia, traitement) pour définir cette
thérapie comme le traitement des maladies par les arbmes. D'une maniére générale,
'aromathérapie peut se définir comme une thérapeutique naturelle utilisant les extraits des
plantes aromatiques pour soigner ou prévenir les maladies. L'aromathérapie est préventive et
curative.[88]
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[11.C.2. Qu'estcequ'une huile essentiell®

Une huile essentielle esine « substance odorante généralement de composition
complexe obtenue a partir d'une matiere premiere botaniquement définie, soit par entrainement
a la vapeur d'eau, soit ipdistillation seche, soit par un procédé mécanique approprié sans
chauffage. Elle est le plus souvent séparée de la phase aqueuse par un procédé physique

n'‘entrainant pas de changement significatif de sa compositjgf]

Chaque huile essentielle se compose de plusieurs éléments biochimiques parfois trés nombreux,
TXL WRXV HQVHPEOH GpWHUPLQHQW VHV SURSULpWpV WK
recelent un constituant chimique majoritaire, appeléémotype », R QW OfDFWLRQ HVW L

et complétée par des molécules secondaires.

Lorsque I'on étudie I'huile essentielle d'une plante, il faut absolument tenir compte des facteurs

de variabilité qui entrainent des différences tres importantes de sa compositienlaet d
répartition en chacun des constituahts facteurs de variabilité sont des facteurs extrinseques

tels que les pratiqgues culturales, l'influence du cycle végétatif, les différents procédés
d'extraction et les facteurs environnementaux (températumadhé, vent..). La nature du sol,
OfDOWLWXGH OHV FRQGLWLRQV FOLPDWLTXHV OfHQVROHI
HOWUDVQHQW GHV YDULDWLRQV GDQV OD FRPSRVLWLRQ E
différents chémotypes. Chag chémotype caractérise une huile essentielle de méme espéce par

le nom de la molécule principal@8]
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[11.C.3. Extraction de I'huile essentielle ddgella satival.

L'huile essentielle dbligella satival. s'obtiententre autrepar distillation a la vapeur

d'eau de l'huile végétale obtenue par pression a froid. La distillationapéaur d'eau est le

procédé le plus couramment utilisé pour extraire les huiles essentielles degbaliti&

contenues dans la planeEO OH V {HIIHFW XppareDdppelé@mbic 1 X Q

Figure33: Principe de I'alambic pour distiller les huiles essentig]8£}

Celui-ci est constitué

GTXQH FKDXGLqUH

GIXQ YDVH RX FKD X GéfeeQsodt@laeés ey agétauR § V
distiller (3), isolés du fond du vase pam plateau grillagé. Ce vase
SRVVgGH XQH pYDFXDWLRQ LQIpULHXUH
condensation

GITXQ FKDSLWHDX TXL FRLIIHKrdbHgéYparvukhlcok H FKD
de cygne (5)

GTXQ VHUSHQWLQ GH UHIURLGH \F X PHH®WH D X 3 DF
&HWWH FXYH SRVVgQGH WURLYVY RXYHUWXUHYV X
une pourOfpYDFXDWLRQ GH OfYHDX FKQaAXvadé HW
florentin (9)
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- GTXQ YDUWULORRMKHHVVHQFLHU FKDUWiJp GH UH

PRLQV GHQVH TXH\WJHDXHIGRWWHDOXOD

/IH ITRQG GX FKDXGURQ HVW UHPBlaridela @igfitttDsont dépdsées) BBMsL HV G
étre tassées, dansdbaudron sur le plateayrillagé. Le chapiteau avec cdé cygne est posé

sur le chaudron. Le feu est allumé (Ly vapeur, qui se forme peu a pgwartr GH O fYHD X
ERXLOODQWH WUDYHUVH O DiaRsDemdl ddtihne,yDYavs @ $enpeotii. HQ W
Cette vapeur, imprégnééetsencerégétale refroidit parétapes, passant progressivement de

100°C, a la température ambian® fHVW GRQF GH OfHDX PrOYHpENRXEEGH I
enbas du serpentin. Dans le réceptacle (appdid@rentin»), par différence deensité O fHD X

végétale (ou floraleHW OfKXLOH HVVHQIWLHOOH VRQW VpSDUpPHYV

L'huile essentielle dbligella sativa L.représente entre 1,4 a 20du poids de I'huiléixe et
0,18 & 0,506 du poids des graines. Cette huile essentielle est un liquide jaune péle avec une

odeur caractéristiqu§a1]

[11.C.4. Composition de I'huile essentielle tegella satival.

On considére que la plupart des activités pharmacologiques de la graNigetia
sativaL. proviennentde son huile essentielle. Des les années soix@dggestudes scientifiques
ont été entreprises afin de déterminer les constituants de cette huile essentielle. C'est en 1963,
gue la thymoquinone, un monoterpene oxygéeneé a été isolé dansdyudgiellele nigelle par

El-Dakhakhny[92]

D'autres études plus récentes ont mis en évidence les principaux constituants.

En 2003, I'équipe de Nickavar a étudié la composition des graines de nigelle provenant d'un

marché local de Téhéran en Iran. L'huile essentielldidella satia L. a été extraite selon la

94



meéthode d'hydrodistillatioriTrentedeuxcomposants ont été identifiésrépertori&, avec un
rendement élevé de 8@4. Les résultats indiquent que I'huile essentielle est principalement

constituée de monoterpeng39]

Tableaul8: Les composants de I'huile essentielle de la grairdigidla satival.. d'aprés Nickavaf39]

Composants % Composants %
trans-anéthole 38,3 4-terpinéol 0,7
p-cyméne 14,8 longifoléne 0,7
limonéne 4,3 .-phellandréne 0,6
carvone 4 thymoquinone 0,6
-thuyéne 2,4 1-méthyl3-propyl benzene 0,5
estragole 1,9 -terpinéne 0,5
dill apiole 1,8 1,3,5triméthyl benzéne 0,5
anisaldéhyde 1,7 p-cymene8-ol 0,4
n-nonane 1,7 n-décane 0,4
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carvacrol 1,6 myrcéne 0,4

myristicine 1,4 3-méthyl nonane 0,3
sabinéne 1.4 dihydrocarvone 0,3
-pinéne 1,3 .-longipinéne 0,3
.-pinéne 1,2 1-éthyt2,3-diméthyl benzéne 0,2
fenchone 11 n-tetradécane 0,2
apiole 1 n-hexadécane 0,2

L'huile essentielle est ainsi constituée de six phénylpropanoides %46,tle neuf
hydrocarbures monoterpéniques (289 dequatre cétones monoterpénique®dpdont la
thymoquinonede huit hydrocarbures non terpénique%oj4 de trois alcools monoterpéniques

(2,7%) et de deux hydrocarbures geterpéniques (26).

L'huile essentielle contient en majorité tdans-anéthole etlu p-cyméne.

Une autre étude réalisée dans une autre région d'lran a permis d'apprécier les différences de

variations de la composition de I'huile essentielle provenant d'un méme pays.

Les graines de nigelle ont été récoltées dans une région duBsbme I'lran.Dix-huit
composants ont été identifiélses hydrocarbures monoterpéniqussnt présents en grande

guantité environ 73, 6. [93]

96



Tableaul9: Les composants de I'huile essentielle de la graindigidla satival. d'aprés Hasanzaddl3]

Composants % Composants %
p-cymeéene 41,7 .-pinéne 2
-terpinéne 12,8 thymoquinone 2

.-campholénal 9,7 4-terpinéol 1,9
-thuyéne 8,2 dihydrocarvone 1,8

longifoléne 3,3 .-terpinéne 1,8
limonéne 3 acétate de-ferpinényle 15
-pinéne 29 sabinéne 1,3
carvacrol 2,2 carvone 0,63
.-longipinéne 2,1 verbénol 0,62

A travers ces deux études, nous pouvons mettre en évidence plusieurs différeneas

anétholen §st pas retrouvdans les graines du NoeEskt de I'lranalorsqu'il est majoritaire dans
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les graines issues de Téhéran. Ceci aura pour conséquence de lui attribuer une odeur totalement

différente des autres graines provenant du Ngstdde ['lran.

La thymoquinone est présente a seulemen¥Odans les graines issuds Téhéran alors que

dans le NoreEst de I'lran, elle est présente &2

Le p-cymene est le seul composé relativement constant bien que ses teneurs darlen8%
dans les graines issues de Téhéran contre%d1d@ns les graines provenant du N&si de

I'lran.

Les résultats montrent de grandes variations, méme lorsqu'il s'agit de plantes provenant de
régionsdifférentes d'un méme payses conditions géographiquesmblent influencetres

fortement les compositions chimiques des huiles essentielles d'une méme espeéce.

[11.D. THYMOQUINONE : UN COMPOSE ACTIF

Figure34: Nigella satival. : a) sa plante b) sa fleur c) ses graines et d) son bioactif printapdlymoquinoe.
[94]
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La thymoquinone est une quinone monoterpéenique. La dithymoquinone est son dimére,

obtenu par photodimeérisation et anciennemenésibéis le nom de nigellonf2]

La plupart ds vertus thérapeutiques de I'huile de nigelle sont dues a la thymoquinone. C'est

une molécule incontournable dans les recherches actuelles sur la grdigeldesatival .

[.D.1. Dans I'huile fixe

En 199, une étude réalisée aux Etaisis, a permis de quantii quatre constituants
majeurs présents dans une huile de nigelle achetée en Egypte. Il s'agit des quinones
thymoquinone, dithymoquinone et thymohydroquinone, §tXdpmposé phénoliquele

thymol.[92]

Tableal?d0 7HQHXU HQ TXLQR QiigaaGai@lV/[R]TIKXLOH GH

Composants Teneur en % d'huile

Thymoquinone 0,0626

Thymohydroquinone | 0,000767

Dithymoquinone non quantifiable

Thymol 0,012

Non guantifiable = en dessous des limites quantifiab@&80®12% G K XLOH
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La provenance géographique des graines modifie certainement la composition chimique. En
effet, une autre étude menée par Houghton et son émdgs la teneur en thymoquinone dans
I'huile de nigelle, provenant de graines d'origitiéérente Les réultats ont ét@btenuspar
chromatograpl@en phase gazeuse et se situent entre 0,13 e¥OdE/thymoquinone présent

dans l'huile de nigelld43], [92]

Nous retrouverons également ces composés dans I'huile essentielle extraite des graines de

Nigella satival.

[1.D.2. Dans I'huile essentielle

En 2010, une étude a été réaliséeTparppurdans le Mysore, une ville située Sud
Ouest de l'Inde. L'huile essentielle a été extraite par hydrodistillation et analysée par

chromatographie en phase gazeuse avec spectrométrie de masse.

Les résultats indiquent que l'huile essentielle est principalement constituée de quinones

(57,67%) suivi des hydrocarbures monoterpeniques (1%9495]

Tableauw21: Composition chimique des composamgjoritairesUHWURXYpV GDQV IpWXGH GH 7|

Composants majoritaires %
Thymoquinone 38,41
Thymohydroquinone 2,31
Thymol 16,95
Dihydroquinone Non detecté
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Figure35: Représentation chimique de la thymoquinone et de ses dérivés retrouvés dans les gagadia de

sativalL. d'aprés Tiruppui[95]
En 2015, une autre étudesté réalisea partir degraines récoltéedans une montagne
au NordOuest de Ilran. L'huile essentielle déigella sativa L. a été extraite par
hydrodistillation avec un rendement éleve (/8y} Les résultats analysés par chromatographie
en phase gazeuse avec spectométrie de masse, indiquent que I'huile essentielle est
SULQFLSDOHPHQW FRQV WdyMEXe (2,06%) ¢? RygnBAMidheI20TH)Y !
L'huile essentielle contient également du thymol (1042t son isomeére, le carvacrol%d).

[96]

Récemmenten 201X QH pWXGH FRPSDUDWLYH D SHUPLV GYDQD!
essentielle ddigella sativaL. de deuxpays différentglran et Inde). Les auteurs ont aussi
comparédeux techniquesGTH[WUDFWLRQ GH OfKXL O ide EovisfateQlgut. HO O H

influence sur les rendemenf87]
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Tableaw?2: &RPSRVLWLRQ HQ WK\PRTXLQ ReNige@mBapva/O BHIRIUA H LKWV HIQDQ LHHOQOS

indienne [97]

Procéd&s GTH[WWDFWLRQ

Par fluide Par solvant Par solvant Par mélangsolvant
Composition (En %) Régions  supercritique (Hexane) (Méthanol) (Hexane/Méthanol)
Iran 8,26 17,54 21,03 13,52
Thymoquinone
Inde 0,72 1,16 16 8,65

La présente étudmontre que I'huile essentielle de grainesNigella sativalL. iraniennes
REWHQXH SDU OD P pWihéB@blcaBifht [WedddiFantyRaquiBokda plus
élevée (21,03%) par rapport a lahymoquinoneenregistrée dans les seg échantillons
'"fDSUQqV O H\éxtiagtidhHXiuh golvant peut étre utilisée danshtentionde certains
composes, tels qua I WK\PRTXLQRQH HW V{DYqUH SOXV HIILFDFH

GIH[WUPHAWLRQV
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CHAPITRE 3:

ETHNOPHARMACOLOGIE: UNEEPICE
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/ITLQWpUrW GH FH FKDSLWUH HVW GNigdiddsativall surtth@am& LGHQ F
afin de confirmer son utilisation ancestrale dans certaines pathologies. Plusieurs travaux ont

étudié les effets deigella satival. ainsi que de ses constiuts sur l'organisme.

l. ETUDES DES PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES ET
THERAPEUTIQUESDE NIGELLA SATIVAL. RECONNUES DE NOS JOURS.

I.A. PROPRIETESANTIOXYDANTES

Une des principales propriétés de la graine de nigelle est son activité antioxydante

remarquable.

[LA.1. Le stressoxydant

L'oxygene est un élément indispensable a notre vie, a notre développement, a notre
capacité d'adaptation. L'oxygene est également a l'origine de toxicité, d'altération, de
dégénérescence. En effet, le métabolisme de I'oxydérsqu'il est déréglé comme dans les
maladies respiratoires, peut entrainer de ce fait ce que I'on appelle « le stress oxydant »

entrainant des anomalies métaboliques aux conséguences importantes.

Le stress oxydant représeies limitesde I'organisme a se défendre contre I'agression
des espéces oxygénées réactives, en raison de I'existence d'un déséquilibre entre la production
de ces substances et la capacité de défense des antioxydants. Les modifications génomiques,
meétaboliques et fonahnelles induites par un stress oxydant ont été impliquées dans le
développement de différentes pathologies. Les supplémentations en antioxydants, de maniere
nutritionnelle ou a doses plus fortes, de type pharmacologique, ont connu dés lors un véritable

engouement scientifiqug98]
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Figure36: Sources de stress oxydant endogenes et exod88ags.

Oncompteun certain nombre de maladies impliquant le stress oxydeasifcancerdes

maladies cardivasculairesneurodégénératives, pulmonairgastreintestinales.

[.LA.2. Le rbéle desantioxydants

La nature aléveloppé de puissants systemes de défenses antioxydantes permettant de
contréler et de maitriser le plus précisément possible ce métabolisme de stress oxydant. Le
dérivé radicalaire est trés instable et il va réagir le plus rapidement possible avec
O 1 Ho@réiment pour se stabiisse HOD HVW REWHQX VRLW HQ FpGDQW C
autre composé (oxydation), soit en en récupérant un (réduction). Dans tous les cas, le composé
nouvellement agressé va se retrouver a son tour déstabilisé avecttonéiea apparié et, a
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son tour, il va chercher a compensedéséquilibre. Plus le composé est instable, plus il réagit

vite et plus il est dangereux.

Il existe de véritables réactions en chaines antioxydantesomgistent a se céder
VXFFHVVLYHPHQW OYpOHFWURQ QRQ DSSDULp &THVW SDU
vitamine Eglutathion. Les substances non enzymatiques (vitamines C et E) ont pour rble de
FDQDOLVHU OfpOHFWURQ thque HdsDhiwiéesLmkembiandir®s. G pffet, WHU O
JOXWDWKLRQ HQ VYR[\GDQW VRXV OIYDFWLRQ GH OD JOX
vitamine& DSUqV TXJYHOOH D pWp R[\GpH WDQGLV TXYLO HVW
glutathion réductase enuUtOLVDQW XQ pOHFWURQ SURYHQDQW GX 1%$'3

débarrasser totalement de ces radicaux libres, ce qui est obtenu moyennant une consommation

G p QH10QIL H

Figure37: Lesdéfenseantioxydantes complémentarit€ntresystémesonenzymatiquegt enzymatiques.
[100]
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[.LA.3. Nigella sativalL., une plante antioxydaat

Nous avons vu la grande richesse de composés de I'nulgelka satival . dans les
chapitres précédents. Certaines de ses molécules sont déja connues pour posséder des propriétés
antioxydantes et d'autres ont été le sujet de plusieurs dizaines d'études validant I'action

antioxydante dsonhuile.

[.A.3.a. Actions antioxydantes

X Les acids gras polyinsaturés

L'huile fixe et ses fractions (lipides neutres, glycolipides et phospholipides) ont montré
une activité antbxydante visa-vis des deux radicaux libres stables (le DPPH =diphény}

2-picryl-hydrazyl et le radical galvinoxyl)60]

X Lathymoquinone

En 1995, Houghton a montré que l'huile fixe Negelle satival. ainsi que la
thymoquinone inhibenta lipoperoxydation lipidigue non enzymatique dans les liposomes.

[43], [101]

X Les phytostérols

Les phytostérols sont capables d'augmenter l'activité des enzymes antioxydantes et par

conséquent, de réduire le stress oxydHtd2]

x [ H -caroténe

/ H -caroténe est une provitamine A transformée en vitamine A dans l'inteefine

une protection antioxydante aux tissus riches en acides gras polyindat@e¢s.
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X Les vitammes

Les vitamines C et E sont des antioxydants non enzymatiques qui réagissent avec les
radicaux libres pour former a leur tour d'autres radicaux qui sont, eux, moins actifs que les

premiers. Ainsi, ils détruisent la chaine de réactions de formatioadieaux libres.

La vitamine C ou acide ascorbique est requise dans la synthése du collagéne, des globules
rouges et contribue au systéme immunitaire. Elle joue également un réle dans le métabolisme

du fer. Elle est capable de contrer I'action néfasteydamts comme les radicaux libr¢g}

La vitamine E est un antioxydant protecteur des acides gras insaturés. Elle contribue a
un bon équilibre du bilan sanguin et corrige les dysfonctionnemiecisatoires. Elle joue un
réle importantdansl'état physiologique de la peau, du myocarde, du tissu hépatique et des

cellules & mucug8]

X Les sels minéraux

Le sélénium participe a I'élimination des métaux lourds et participe indirectement avec
la vitamine E a la mtection des membranes cellulaires contre I'oxydation provoquée par les
radicaux libres. Le cuivre, le manganése et le zinc sont quant a eux des cofacteurs d'un

antioxydant enzymatique, la superoxyde dismutase (S[@8j).

1.A.3.b. Etudesin vitro

La peroxydation lipidique correspond a l'oxydation de lipides insaturés. Lors de ce
processus, des radicaux libres sont formés et sont capable de nuire a l'intégrité des cellules
jusqu'a provoquer des dommages cellulaires. L'effet protecteMigééia satva L. contre ce
phénoméne oxydant a été mis en évidence dans les annéesL1ffle végétale et la

thymoquinone ont été capables d'inhiber la peroxydation des phospholipides cérébraux au
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niveau des liposomes, et ce, de facon non enzymatique. Dan&tadégla thymoquinone s'est

montrée dix fois plus puissante que I'huj#t8]

En 2000, I'équipe de Burits et Bucar s'est intéreadi&etivitéantioxydante de I'huile
essentielle déligella sativalL. lls ont montré une activité antadicalaire de la thymoquinone
du carvacrol, du-anéthole et dul-terpinéol Ces composants exercent un important effet
piégeur de radicauXbres en neutralisanies radicaux hydroxyles dans la peroxydation

lipidique norenzymatique[101], [104]

En 2016, une recherche phytochimique sur I'extrait hydroalcoolighiegeda satival.
a été réalisée et a permis de déterminer la compositioptdextraiten tanins, flavonoides et
alcaloides. Parmi les flavonoidess lgénineset lesglycosides de flavonolsnt montré un
puissanteffet anti-radicalaireet par conséquernttes effets antioxydants plus importarits
agissent comme un piégeur de radicaux superoxydes dans le sang pour éliminer les radicaux

libres et inhibele processus d'oxydation des cellu[@95]

1.A.3.c. Etudesin vivo

En 25, Salem et son équipe ont observé des résultats intéreds§MsGPLQLVWUD W |
de l'huile deNigella sativalL. et de la thymoquinone chez deats protéget contre
I'hnyperhomocystéinémie induite par la méthionine en bloquant Il'accumulation de
I'hnomocystéine, I'une des causes de I'état du stress oxydant. Ceci conduisant a la protection

contre la peroxydation lipidique et les changements du statut oxydas!.

Par ailleurda méme annéeles chercheurs ont réalisé @ériencesur des rats enge
soumettan&un régime alimentaire contaminé par I'aflatoxiRar la suite, ces rats ont recu de
I'huile de Nigella sativaL., OHV UpVXOWDWYV RI® ¥htréhB &/ pfatectioghH O K X

importante contre Hépatonéphrotoxicitét contreles altérations oxydativesduites durant
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I'aflatoxicose. Cet effet protecteur de I'huileNigella sativalL. provient probablement d&a

capacité a piéger les radicaux librig€7]

[.A.3.d. La thymoquinone

Actuellement, I'utilisation de composés antioxydants naturels et chimiques en tant que
thérapie dans les maladies liées au stoegsatif a suscité un intérét majeur pour piéger les
radicaux libres et protéger lI'organisme contre les pathologies. De plus, les immunomodulateurs
naturels aident le corps en stimulant et en renforcant le systéme immunitaire. A cet égard, la

thymoquinoneesn tant que composé naturel a suscité un engouement dans les études

Les travaux réalisés par Badarakten Egypte en 20Q8eposat tout particulierement
sur l'étude de l'activité antioxydante de la thymoquinone. Différents tests ont été utilisés
notamment le test d'inhibition de la peroxydation lipidique dont le témoin positif est la
tert- butylhydroquinone. Ainsi, la thymoquinong la tert- butylhydroquinone ont une action
antioxydante puissante. Elles inhibent la peroxydation lipidique de facon comparable. L'activité
de la thymoquinone s'exerce aussi par son aptitude a donner un proton ou un électron, par

piégeage des radicauxiés.[108]

En 2013 eten 2015, les chercheurs Alenzi et Darakhshan ont mis en évidence la

neutralisatiordes especes oxygénées réactpagda thymoquinoneson activité antiradicalaire
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vis-&vis de l'anion superoxyde, du radical hydroxyle ou encore de l'oxygjegelet, a été

déterminée par chimioluminescence et spectrophotomi@4ie.[109]

Figure38: Réactiond'oxydo-réductionde la thymoquinone[94]
Dansles conditions physiologiques, la thymoquinone réagit avgtutathion (GSH),
le NADH et le NADPH par réaction spontanée pour former une espéce réalgitgathionyt

dihydro-thymoquinone.

La thymoquinonest aptea donner un proton ou un électrenpeut subir différents processus

pour produire ldhymohydroquinone :

- réductiond'un électron en deux étapes par NADPH CYP réductase,
NADH CYP-b5 réductase ou NADHdbiquinone oxydoréductase
- réduction a deux électrons en une étape par NABRihone

oxydoréductase.

112



Une foisles métaboliteformés,ceuxci agissent comme des antioxydants et peuvent éliminer

les radicaux libred.es enzymes antioxydantes, telles que le GSH, la SOD, la catalase (CAT),

la glutathionS-transférase (GST) et la glutathion peroxydase (EHconstituent le pool
principal du systeme antioxydant de la plupart des cellules de I'organisme. Il est biguenn

ces enzymes antioxydantes sont responsables de la neutralisation des dommages oxydatifs
induits par les radicaux libredes auteurs ont montré ainsi qlee thymoquinone indti

I'expression et I'activité de ces enzynjéd]

[.A.4. Conclusion

Les différentes études mettent en évidence une action antioxydante defikibyilie

I'huile essentiellet del'extrait hydraalcoolique de graines de nigelle

8QH V\QHUJLH VIH[HUFH HQWUH OHV DFLGHV JUDV SRO\LQV

j HIHUFHU XQH DFWLRQ DQWLR[\GDQWH GH OYKXLOH IL[H

Les quatre molécules identifi#& GD QV O 1 K X L(tbyhoklWngre anadcidhadéihole

et 4-terpinéol)agissentégalementomme des antioxydants.

/ p W X G ldxtaiHhydrfialcoolique dbligella satival. a permis de mettre en évidence les
tanins, les flavonoides et les alcaloides. Ces composés agissentaespiageurs de radicaux

OLEUHV HW LQKLEHQW OfR[\GDWLRQ GHVY FHOOXOHYV
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|.B. PROPRIETESANTI-INFLAMMATOIRES

[.B.1. Le processusnflammatoire et ses édiateurs cellulaires

L'inflammation est une réaction immunitaire non spécifiqgue en réponse a une blessure,
une braQlure ou une infection. L'inflammation et le stress oxydatif activent I'expression de genes
de l'inflammation, ce qui provoque une cascadenddiateurs de l'inflammation incluant les
eicosanoides, les oxydants, les cytokines et des enzymes lytiques. Ces médiateurs sont sécrétés
par des cellules inflammatoireslés que les macrophages et les polynucléaires neutrophiles.

[106]

Parmi ceuxci, les cytokines pranflammatoires, et tout particulierement
OTLQWHU QLHTX et @ thmor necrosis factor(TNF), orchestrent une cascade de
médiateurs qui contribuent directement au processus inflammatoire. Parallélement, des
médiateurs antinflammatoires, tendant a limiter le processus inflammatoire, sont également

produits.

Les leucotrienes, les prostaglandines et les thromboxanes font partie du groupe des
eicosanoides. En réponse a4llou au TNF, de trés nombreuses cellules synthétiaen
phospholipase A2, une enzyme qui transforme les acides gras membranaires en acide
arachidonique. La transformation de ce dernier en prostaglandines (par exemple PGE2) et en
thromboxane (par exemple TXA2) est assypéar donner suite k& néosynthésde la cycle
oxygénase inductible de type 2 (Cox2). Les PGE2 sont responsables de la vasodilatation et de
laugmentation du flux sanguin. Le TXA2 est vasoconstricteur, responsable de l'agrégation

plaquettaire et de 'augmentation de la perméabilité vaseulai

La transformation de I'acidaachidonique par la lipoxygénase aboutit a la génération

des leucotrienes (LTC4 vasoconstricteur, LTB4 chimiotactique, ou LTD4 amplificateur de la
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perméabilité vasculaire) et a une augmentation par les cellules endeshédia prostacyclines

(PGIl2vasodilatatrices et désagedgtes plaquettaireqL10]

Figure39: Les différentssoies de formation des métabolits I'acide arachidoniqufL11]

D'un point de vue biologique, l'inflammation aigué évolue en trois ph§s&2]

- La phase vasculair@eu se produitune vasodilatation artériolaire,
capillaire et veiruse ainsi qu'une augmentation de la perméabilité
capillaire par un élargissement des jommsioentre les cellules
HQGRWKpOLDOHV /YfH[WUDYDVDWLRQ GHV OHXI
- La phase cellulaire qui correspond a un afflux extravasculaire de

leucocytes (polynucléaires neutrophiles puis macrophggesjuisant
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une série de phagocytaset une Ibération d'enzymes permettant la
destruction de I'agent pathogéne.
- La phase de réparation correspanid a l'arrét du processus

inflammatoire avec apoptose des polynucléaires.

1.B.2. Effet antrinflammatoire deNigella sativalL. et exemples de pathologies

Plusieurs études ont déterminé l'action degeNa sativa L. sur le processus

inflammatoire et sur les médiateurs cellulaires de l'inflammation.

[.B.2.a. Inhibition de la synthése @ltosanoides

Dans une étude menée par Houghton en 1994, les leucocytes du pdet@tsgmulés
par un ionophore calcique ont été soumis a l'action de la thymoquinone et de I'huile fixe de

Nigella satival.

La thymoquinone et I'huile fixe ont inhibé les deux vométaboliquesde l'acide
arachidonique, la cycloxygénase (COX) et I&-hydroxylipo-oxygénase. Ainsi, la formation

de thromboxane et de leucotrierze&é inhib& de fagon doseépendantg43]

[.B.2.b. Inhibition de la synthése de prostaglandines

El-Dakhakhny et son équipe, en 2002, ont montré que la thymoquinone et I'huile fixe
inhibent également la peroxydation renzymatique des phospholipides constituant les
liposomes du cerveau. Les constituantbtdele de nigelle et ses acides gras insatanésinsi
un effet antioxydant et un effet angicosanoideConcernant’huile essentiellele la nigelle
cette méme étude a montti@hibition dosedépendantee la thymoquinonsur laproduction
de l'aéde hydroxyeicosatétraénoique SDU O L QW Hld B-hy@roXylipo dkydérase.

[113]
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[.B.2.c. Inhibition de laproduction de monoxyde d'azote (NO)

L'inhibition du monoxyde d'azote participe a l'action -@mfiammatoire.Le monoxyde
d'azote est un médiateur paracrine synthétisé par les cellules endothéliales et par de nombreux
autres types cellulaires dont les n@airages. Il est produit a partir de katginine sous I'action
du monoxyded'azotesynthétase (N@ynthétase) dans des conditions physiologiques ou
pathologiques. Il est a la fois un puissant vasodilatateur nitré endogéne, un neuromédiateur, une

moléculecytotoxique et cytostatiqgumais aussun agent oxydanfl14]

L'enzyme NGsynthétasexiste sos troisisoformes. deux isdormessont régulés par
le systemecalcium/calmoduline et le troisieme est régaléniveau de sa transcription par des
meédiateurs comme les interleukinémterféron, par des stimuli inflammatoires ou par des

endotoxines comme les lipopolysaccharides bactériens ([FS).

Une étude réalisée en 2003 au Pakistan a mis en évidence l'effet inhibiteur de la
production de monoxyde d'azote par les macrophpggtonéaux en présence d'extrait aqueux
deNigella satival. Les macrophages ont été incubés avec I'extrait aqueux, puis ont été mis en
présence de lipopolysaccharides bactérieBsatiierichia Coliqui activent la production de
monoxyde d'azote par les macrophages. La production de monoxyde d'azote est diminuée de
facon dosedépendante. D S U qV Od&xiait\Agbiexyudbli@ella satival. inhibe la synthese

de monoxyde d'azote, médiateur-méammatoire[116]

[.B.2.d. Exemple de pathologse

0 La sinusite

La sinusite peut étre liée a une infection d'origine virale ou bactérienne, mais elle peut
€galement étre provoquée par une inflammation non infectieuse comme les allerfpeseEn

2018, une étude mendgmr Mahboubi,en Iran a mis en évidence les différentes actions

117



pharmacologiques de I'huile fixe de graoke Nigella satival.. dans la prise en charge de la

sinusitechez la souris

Figure40: Actionsdel'huile fixe de Nigella sativaL. dansla priseenchargedela sinusite [117]

Les effets antinflammatoires de I'huile fixe de gramde Nigella satival. sont liés a
la thymoquinone,la nigellone etla thymohydroquinone. Il a été prouvg'une faible

concentration de nigellone inhibe la libération d'histameteagirait sur la suppression de
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O T p FRiX O&t8l HCes moléculesnhiberaiet OfLQIODPPDWLRQ GHV VLQXV
respiratoireset les infections microbienneshez la sourisCependant, de études cliniques
seront nécessaireg O T D paddQdluer son efficacité chez les patients atteints de sinusite.

[117]

o L'arthrite

En 2001, dans une étude menée paGAamdichez les sourjdes résultats ont montré
gueles graines déligella sativalL. araison de 500 mg@vaientune action antinflammatoire

comparable a celle de 10@gykg GDV SJ118]L QH

En 2007, une étude a porté sur les effetsiafiimmatoires de la thymoquinone sur
des rats souffrant d'arthrite rhumatoide induite expérimengéailednes auteurs ont ainsi pu
montrer quedus les signes de l'inflammation ont didninuésen présence du composant actif
de Nigella satival., confirmant grace a des examens cliniques et radiologiques, que la

thymoquinone est en mesure de préveaithrite.[9], [119]

.B.3. Conclusbn

Les différents réstdts R Q W S H hsBrieMun@ d8 bonne activité asitiflammatoire
de la thymoquinone.'huile et la graine de nigellVIXWLOLVDLHQW GH dmsQLqUH \

les phénomenes rhumatismaux et les affections inflammatoires.
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|.C. PROPRIETES IMMUNOMODULATRICES

L'emploi traditionnel de la nigelle dans certaines pathologies comme les infections et

les affections inflammatoires amenent & rechercher d'éviaguelpropriétés

immunomodulatrices.

Afin de connaitre le mode d'action de la grade nigelle il est indispensable de
rappeler la notion de systeme immunitaire puisque toutes les découvertes scientifiques récentes
font le parallele entre les constituadescette graine et les effets induitde multiples niveaux

impliquant ce systeme de défense.

I.C.1. Le systeme immunitaire définition, réponse immunitaire et maladies

Le systeme immunitaire est un moyen de défense remarquable qui existe non seulement
chezles vertébrés supérieurs (systéme sous forme trés éyahdis également chez de tres

nombreux organismes comme les inseetéss plantes

l.C.1.a. Les organes du systéme immunitaire

La majorité des cellulesoncernéese trouventlans un ensemble d'organes lymphoides

x les amygdalesituéegdans la cavité buccale et samva détruire la plus grande
partie des envahisseurs qui entrent par l'air ou les aliments

X lamoelle osseuse asautla production des cellules immunitairdgmphocytes
T et lymphocytes B et la maturation des lymphocytes B

x le thymus situé dans le bas du cou. C'est le site de maturation des lymphocytes
T. Surtout actif pendant I'enfandes'atrophie avec I'age

X la ratequi est le siége de prolifération des lymphocytes
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X les vaisseaux lymphatiques situés dans tout le corps avec pour fonction de
transporter la lymphe
x les ganglions lymphatiqueksséminéslans tout le corps le long des vaisseaux

lymphatiques. lidiltrent la lymphe et en éliminent les envahisseurs.

[.C.1.b. Les deux réponses immunitairesaon spécifique et spécifique

Les réponses immunitaires sont en quelque sorte les lignes de défense de notre organisme et

existent sous deux types

X La réponse nospécifique ou 4mmunité innée ou naturelle (premier mécanisme de
défensg Certains éléments du systéme immunitaire attaquent les cibles sans
distinction Elle agit en ne tenant pa®mpte de la nature du mieovganisme qu'elle
combat

X La réponse ®cifique, qui conféere Kmmunité acquise. Elle passe par la

reconnaissance de l'agent a attaquer et la mise en mémoire de cet évdagment.

a) Laréponse immunitaire non spécifique

Elle s'effectue par les barrieres externes que sont la peau et les muqueuses. Ce sont les
premiéres barrieres naturelles auxquelles se heurtent lesonganismes. Lorsqu'elles sont
intactes, elles forment une barriére physique qui empéche l'entrégedds pathogenes ou
particules «olumineuses. En plus de constituer une interface physique entre I'environnement
et nos systemes vitaugette réponse proposm milieu hostile aux microbes. La sueur et le
sébum rendent la peau légerement acide (pHcé)qui limite la propagation des miero
organismes sur la peau. Le mucus sécrété par les muqueuses emprisonne les envahisseurs, ce

qui facilite leur phagocytose par les macrophages. De plus, la tres grande acidité de I'estomac
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permet d'éliminer la majeureagie des envahisseurs qui entrent dans notre corps par la

nourriture.

b) La réponse immunitaire spécifique

La réponse immunitaire spécifique est composée de deux types de médiation

La médiation cellulaire dont les effecteurs sont des cellules telles e le

lymphocytesT cytotoxiques ou les cellules tueuses (NKlatural Killer).

La médiation humorale dont les effecteurs sont des molécules soldblas]es

anticorps sont un des exemples

La réponse immunitaire met en jeu ainsi les globules blancs dodistimgue deux

sortes les lymphocytes B et les lymphocytes T

X Les lymphocytes B comptent pour environ%@es lymphocytes qui circulent dans le
sang. Lorsque le systéme immunitaire rencontre un agent étranger, les lymphocytes B
sont stimuléslls semultiplient et se mettent a produire des anticoppstéines qui se
fixent sur les protéines étrangeres. C'est le point de départ de la destruction du
pathogéne.

X Les lymphocytes T représentent plus dé&/8des lymphocytes en circulation. Il existe

deux ypes de lymphocytes T G T X Q ks 8dlUlEW/T cytotoxiques qui, lorsqu'elles

sont activées, détruisent directement les cellules infectées par des virus et les cellules

tumorales,G 1 D X WlestteluR24JWacilitatrices, qui controlent d'autres atspée la

réponse immunitaire.

Cette réponse immunitaire spécifique crée lI'immunité acquise, qui se développe au fil

des annéepour donner suite ausencontres que notre organisme fait avec des molécules
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étrangeres spécifiques. Ainsi, notre systéme imraurgitgarde en mémoire les bactéries et
virus particuliers qu'il a déja rencontrés, afin de rendre la seconde lutte beaucoup plus efficace

et rapide[9]

[.C.1.c. Troubles et maladiedu systéme immunitaire

Le systeme immunitaire est un des systemes les plus sophistiqués du corps humain.
Mais parfois, pour des raisons encore mal connues, le systeme immunitaire se dérégle et se
retourne contre luméme. Lorsque cela se produit, il s'attaque aux propres cellules du corps

provoquantes maladies auionmunes.

Cellesci sont dues a une hyperact&vitdu systéme immunitaire a l'encontre de

substances ou de tissus qui sont normalement présents dans I'orggjisme

l.C.2. Role deNigella sativaL. dans I'immunité

En 1987, El Kadi et Kandil furent les premiers a étudier le sujet. lls ont montré que la

graine de nigellpossédit des effets immunomodulatelssr les lymphocytes ih vivo.[120]

Le docteur El Kadaréussia montrer que la prise de nigelle par voie orale a raison d'un
gramme matin & soir avait la propriété d'accroitre les anticorps et de renforcer
considérablement le systeme immunitaire. Plus tard, d'autres études ont confirmé que la nigelle

agissait sur I'immunité innée et acquise, donc qu'elle pouvait intensifier la répomseitaire.

[8]

A la suite de cette grande découverte, les études biologiques expérimentales sur les
effets de la grainée nigellese sont multipliées a travers le moretedes résultats probants
vinrent canforterles conclusions du docteur El Kadi et confirmer les multiples vertus de cette

graine.
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Huit ans plus tard, Haq etl. ont démontré que les graines de nigelle activent les
lymphocytes Tce qui les conduid sécréter les interleukines-8. lls contribuentégalementa
la production accrue d'interleukines-1L Les auteurs ont obtenu I'extrait de nigelle par
incorporationde la poudre de graines dans une solution de tampon phosphate suivie d'une
centrifugation et de la récupération de I'extrait soluble suamdge'extrait soluble subit ensuite
un fractionnement protéique pour libérpratrefractions : < 10 kD&, 10-30 kDa, 3650 kDa

et > 50 kDa[120]

Cette étudeaéalisée chez des souriapntre que la fraction protéique de la graine de
nigelle stimulea la fois h réponse lymphocytaire aux groupes de cellules allogén{gues
un effet plus marqué pour laction protéique de bas poids moléculaire < 10 kD)
production d'interleukines H1 par des cellules mononucléaifastivées ou non par les cellules
allogéniquepet les lymphocytes T eaugmenantainsi la sécrétion d'interleukines-8.[101],

[121], [122]

Deux autrestudes complémentaireHQpHY GDQV OHV DQQpHV RQW

OTDFWLRQ GH OdelXtlia shtiveV VB8 R Y\ FOJQ AP X QL W p

En 2004, une étude menée par le professeur Islam a permis d'étudier les propriétés
immunomodulatrices de I'huilessentiellales graines diligella sativa L.La nigelleprésente
des propriétés stimulantes sur I'immunité & médiation cellulaire via les lymphocytes T et en
méme tempselle produit un effet inhibiteur sur l'immunité humorale médiée par les
lymphocytes B. Des rats vaccinés par un antigéne typhoidiqueamtéune baise de la

production d'anticorps aprés administration d'huile essentielldligella sativa L.Sur la

15 kilodalton= unité de masse moléculaire
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réponse antigénique spécifigidigella sativa L.diminuerait donc la réponse humorale et au

contraire, elle stimulerait la réponse cellulajde3]

En 2005, une étude a été publiée sur les effets de I'huile essentielle desuiglelle
production de cytokines Thl et Th2 par les cellules mononuclées deda eateris allergiques
La majorité des sujets traités avec I'hudssentiellede Nigella sativa L.pendant quatre
semainessmontré une croissance de @bdu nombre dgymphocytes T (CD4 et CD8), et une

augmentation de 3% de l'activité des cellules tueuses naturelles (I[N6]

[.C.3. Conclusion

Tous les effets sur le systenmamunitaire ne sont pas encore totalement établis.
7TUDGLWLRQQHOOHPHQW RQ XWLOLVDLW tdurR ¥ottesldd QQHPH
maladies. Bien évidemment, au cours des siécles les rechsoibetfiquesse sont accrues
afin de pouvoir en érifier leur intérét véritable. Indéniablement et bien que ces études
nombreuseaient MXVTXYTj] SUpVHQW pWp UpDOLVpHV XQLTXHPHQW
des humains, les perspectives sont particulierement positives. En tout état de cagske la n
présente un intérét sur le plan immyrotecteur et possededes propriétés

immunomodulatrices
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[.D. PROPRIETES ANTFALLERGIQUES ETANTIHISTAMINIQUES

[.D.1. Actions anttallergiques

Le mot allergie,sert a décrire plusieurs réactions qui peuvenimsaifester sur

différentes régions du corp$a peau, les yeux, le systeme digestif ou les voies respiratoires.

Les allergies sont causées par une réaction immunitaire exagérée contre des antigénes
qui sont inoffensifs pour la plupart des gens. Les anéigequi provoquent ces réactions
anormales chez les personnes sensibilisées sont appelés allergenes (poussieres, pollens, spores

de moisissures, poils d'animaux).

La réaction allergique met en jeu des anticorps de type Immunoglobulines E (IgE) qui
sont praluits a la suite d'upremiercontact avec un allergene. Un deuxieme contact avec le
méme antigene entraine une dégranulation des mastocytes, cellules contenant un médiateur
chimique, I'histamine. Une fois libérée, cette substamhgt une constriction s bronchioles,
une dilatation des vaisseaux sanguins et une production de rpumusguanies symptomes

de l'allergie (difficulté respiratoire, démangeaisons, écoulement n&3al)

I.D.2. Quelques exemples d'allergies

L'asthme est une maladie inflammatoire chronique des wvasgiratoireset se
manifeste par des crises de respiration sifflante, une sensgtiensdS U khuradigReet une
toux seche. C'est un syndrome multifactoriel, dont I'expression est fonction de facteurs acquis
souvent liés a I'environnement. La persoaffectéeaune inaptitude a synthétiser des anticorps
spécifiques dirigés contre les allergenes naturels entrant en contact avec l'organisme par des

voies naturelles.
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Les allergies alimentaires peuvent se déclarer par l'apparition des plagues rouges et

blanches sur la peau, des démangeaisons, un gonflement des yeux, de la langue et du visage.

L'eczéma atopiqueu dermatiteest uneinflammation non contagieuse de la peau qui
s'accompagne de rougeurs, de fines vésicules, de squames et de démarigieasshnd H G 1 X QH

réaction excessive du systeme immunitaire. On parle d'hypersensibilité a des allergenes.

La rhinite allergique se déclare en présence de l'allergéne. Le nez pique et coule, des
démangeaisons et des rougeurs aux yeux et une tension dans lssiragalement d'autres

symptomes.

L'urticaire se manifeste par une éruption passagere de papules rosées ou blanchatres,

avec des démangeaisons et une sensation de brdlure.

Les allergies au venin d'insec®voquentes éruptions cutanées rouges, undalou
et un enflement au niveau de la piqQre. En cas d'allergie plus grave, une réaction anaphylactique

peut se produirg9]

'H QRPEUHXVHV pWXGHV FOLQLTXHV RQW pWp UpDOLVpV D

allergies.

[.D.2.a. La nigelle et I'asthme allergique

La découverte degropriétés antallergiques de la graine de nigelle a débuté en 1965
par I'équipe de EDakhakhny. Ce chercheur et son équipe ont isolé le dimére de la
thymoquinone (=dithymoquinone) de I'huilessentiellede graine de nigelleCelle-ci a été
administréepar voie orale a un groupe de patients asaptbronchite asthmatiformélle a
montré un effet bénéfique en supprimant les symptémes chez la majorité des jadéts.

[124]
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Une autre étude clinique, a été menée en 2003, avec des patients allergiques, ayant
comme symptdomes une rhinite, une bronchite asthmatiforme ou un eczéma atopique. Une
diminution des polynucléaires éosinophilelsdes IgEa été observée aprés aihistration

d'huileessentiellale Nigella satival .. chezces patientg125]

[.D.2.b. La nigelle et la conjonctivite allergique

Les effets de la thymoquinone ont étstéssur les symptoms oculaires de la
conjonctivite chez des souris exposées a I'ovalbumine. L'ovalbumine est une glycopetéine d

E O D Q F, WEifsé&Xdommain allergene alimentaire.

Les résultats de cette étude montrent une augmentation des différents marqueurs de l'allergie
en comparaison a celles du groupe témdes immunoglobulines E, le recrutement des
polynucléaires éosinophilese taux d'histaminele niveau d'expression d®Nm et des
cytokines. L'administration de thymoquinone réduit les symptémes oculaires et l'infiltration de
cellules inflammatoiresdans la conjoncte. Elle atténue également le recrutement des
eosinghiles, le niveau d'IgE, I'hnistamine et les cytokiriéson les auteurs, nymoquinone
VIDYgUH rWUH XQH PRRKKOQN IdaHde hduk i e\ Idonjonctivite

allergique [94], [126]

I.D.2.c. La nigelle et larhinite allergique

La rhinite allergique est la maladie allergique chronique la plus commune, et plus
particulierement chez les enfants. Dans une étude réder81] 66 patients ont fait I'objet
d'une évaluation clinique sur les effets de I'huileNigella satival. dans le traitement de la
rhinite allergique. A l'aide d'un questionnaire, un observateur a pu renseigner la sévérité des
symptébmes du jour O au jour 3 I'étude. Les résultats au jour 15 montrent Nigella
sativalL. réduit la congestion, les démangeaisons et |'écoulement nasal de méme que les
éternuements au cours des deux premiéres semaines de traif@g@nt.
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Cette seule étude ne permet pas de conclure sur l'action pbeedi¢a nigelle sur la
rhinite allergique, en se basant uniqguement sur les données d'un questionnaire. Ungdétude

grande échellatilisant des paramétres scientifiques serait nécessaire.
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[.E. PROPRIETES DERMATOLOGIQUES

Comme on a pu le voir, le spectre des actions thérapeutiques de la nigelle est largement
PWHQGX /[/YDVSHFW GH U P BsitéuOaidssLexeeptioBridn\efiey, larigelley V

est capable de traiter un grand nombre d'affections dermatologiques.

L'huile de graine de nigelle a une action bénéfique sur les affections cutanées telles que
les dermatites, l'eczéma, le psoriasis ou encore sur les brdlures, les gercures et les coups de
soleil. En cosmétologie, on I'utilise pour sertus apaisantes, régérantes et anti
inflammatoires. Elle est particulierement indiquée pour les peaux séches, sensibles ou irritées.

[128]

[.E.1. L'eczéma

En application locale, I'huile de nigelle apporte les omégades omégs6 ainsi que
I'hydratation nécessaire pour soulager ce type d'affedfiom étude comparative a été réaisé
HQ VXU GHV SDWLHQWYV kJpV Gddsmaifjs. llsDrf &é DEpamisH L Q W V
en trois groupes, chaque groupeevanun traitement soit a base d'huile de nigelle, &diase
de bétaméthasone ou soit a base de cadsma marquesucérir®. Les patients ont suivi ce
traitement deux fois par jour et pemtlaine période dquatre semaines. Les groupes qui ont
recu le traitement par I'huile de nigelle et la bétaméthasone ont montré une amélioration plus
rapide de I'eczéma des mains par rapptaicééme de la marqueucérin.Selon les auteurest
les résultats de cette étudéuile de nigelle pourrait avoiune efficacité comparable da
bétaméthasongans I'amélioration de la qualité de vie et la diminution de la gravité de I'eczéma

des mains[129]
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l.E.2. L'acné

L'acné est une maladie de la peau, causée par une activité anormalement élevée des
glandes sébaceédsnt ledésions peuvent se compliquer d'inflammation, seconda®efedD FW LY LW p
G 1 Xb@dtérie anaérobie de la flore cutan&ropionibacterium acnegui prolifere dans le
sébum. L'huile de grainge nigelleest recommandée pour estomper cette affection. Elle doit

étre appliguée tiedpure ou meélangée avec une autre hi@g.

Malgré lesnombreuxtraitements disponiblesontrel'acné, il existe une insatisfaction
considérable chez les patientses dérives de lisotrétinoine, les antibiotiques et les
contraceptifs, peuvent étre efficaces maissatoxiques. Le traitement par voie interne par
l'isotrétinoine peut entrainer une sécheresse buccale et vaginale, des Iésions hépatiques ou

méme une dépression. La grossesse est une todication absolue a ce traitemejit30]

Les plantes et leurs extraits ont été utilisés pour le traitement des maladies de la peau

SHQGDQW GHV VLqFOHV /YKXLOH GH QLJHOOHvai#deXwW rWUH >

Une étudeandomiséea été menée au département de dermatologie et de vénéréologie
dans un centre hospitalier universitairdagdad en Irak entre octab 2005 et avril 2006.
93 patientsexaminés auparavarant étérecensésagesde 13 a 2&ansdont 51femmes et 42
hommesLes patients ont été divisés en deux groupes. Le grogpgilsé XQH ORWLRQ G{K.
de nigellea 10%. Le groupe B a utilisé une solution de controleR Q W H Q D Q WglgcHl, O § p W K\ (

G H @afgh MW G HlisTilfeelaDd Xolume2: 2 : 6).
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Graphiquel: 5pV X O W D W VréBadseOifp pathe @

70%

58% 58%

60%

50%

40% 35%  34%

30%

20%

10% 8% %
0%

Satisfaits Moyennement Satisfaits Non satisfaits

H Groupe A mGroupe B

Satisfaits: réduction deplus de50 % des Iésions inflammatoires (papules et pustules)
Moyennement satisfaitséduction entre 1650% des Iésionsflammatoires.

Non satisfaits réduction de moins de 2@ des Iésions inflammatoires.

Cette expérience montre une diminution significative des lésions inflammatoires grace
j OTXWLOLVDWLRQ GH OD ORWLRQ |j EDVHroGgKRXAeO Hn GH QL J

taux de satisfaction de 38, alors que le groupe B est satisfait seulemerfa[831]

'fDSUqV OHV UpSRQVHV GHV SDW WbH®RKN ¥ HIWWWE HIW X iVHX CONT X W

OTKXLDODHHKBMHOH VXU OHV ERXWRQV GIDFQp SHXW V{DYpUHU

En 2010une autre étudetalisée par les mémes auteanvait pour objectif de comparer
I'efficacité et la tolérance d'une lotion d'huile de nigelle &28vec la lotio de peroxyde de
benzoyle a %%6. 70 patients ont été inclus dans cette étude, leur age variait ergte232ans.
/IHV UpVXOWDWY VH VRQW EDVpV VXU OD UpSRQVH GHV SD\

nigelle a 20% ou deperoxydede benzoyle
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Graphiqgue2 5pV X O W D W: VepGride Ot patients.H
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0,
3.10% 3,309 6,70%

Lotion d'huile de nigelle & 20% Péroxyde de benzoyle a 5%

Excellent: Amélioration >75% m Bonne: Amélioration > 50%

m Passable: Amélioration entre 25% - 48%lédiocre: Amélioration < 24%

La lotion & base d'huile de nigelle a rédietplus dé&0% le nombre total des Iésions
chez %,9% des patientapres huit semaines de traitemerdandis que seulemef0,3% des
patients traités par la lotion au peroxyde de benzoyle ont présenté une amékonadioaure
a 50%. La lotion d'huile de nigelle a 2@ se montre plus efficace que la lotion au perexye

benzoyle a %% et avec moins d'effets secondaif&82]

l.E.3. Le psoriasis

Le psoriasis est une maladie de peau chronique caractérisée par I'apparition d'épaisses
plaguesouges et seches a différents endroits du corps. Chez les personnes atteintes de psoriasis,
les cellules de I'épiderme se renouvellent & un rythme beaucoup trop:répdes au lieu de
28 ou 300nattribue le psoriasis a un dysfonctionnement dwesystimmunitaire. |l peut s'agir
d'une prédisposition génétique mais pas systématiquement. Des facteurs environnementaux
favorisent le psoriasisles maladies,la fatigue H Wanx@fg. A ce jour, aucun traitement

permettant de guérir compléteménipsorasisn'est connu[9]
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De nombreusednterrogations courent sur les vertus N@ella satival. dans le
traitement de cette affection. Il est a noter que I'un des traiteaormlementutilisé, a savoir
la vitamine A, est un dérivé de carotene (provitamine A) contenu dans la graiigeadia

satival. [9]

En 2012, une étude s'est penchée sur l'activitépantiasiqueG T X Q Hif\Waiied W
de Nigella sativaL. REWHQ X j SD UMWBY s@ fps\noe@fRde queue de souris
L'analyse phytochimique préliminaire de cet extrait a révélé la présence de saponines, de

triterpenes, de phénols, de tanins, de protéines et d'acides aminés.

L'extraitde gaines deNigella satival . a été comparé au Tazarotebhe.Tazarotene est
XQ PpGLFDPHQW TXL DSSDUWLHQW | ®Omona® Dy UifferaediV Up W I

significative dans I'épiderme comme on le voit a partir de son dégtbokératose

Tableaw3 'HIJUp GTRUWKRNpUDWRVH GH OfH[WUDLW GH QLJHOO

Traitement utilisé 'HJUp GTRUWKF
Témoin négatif 17,30 £ 4,096
Extraitde graines de nigell: 71,36 + 2,640
Tazaroténe 90,03 £ 2,006
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Figure41: Coupeshistopathologiquedela peaudela queuede souristraitéesparvoie topiquependantl4 jours
(grossissemenhitial de40 x) : a) témoinnégatif; (b) Tazaroten®,1% ; (c) extraitdegrainesde Nigella sativa
L obtenupar @thanola 95 %. [133]

Cette étude SHUPLVY GH FRQVWDWHU TXYHQ HIIHWhe&btivid)DLQH C
antipsoriasiqueen observant les résultateotamment grace a la comparaison avec le

Tazaroteng[133]

Cependant, cette affirmation reste a proypaamdes étudesliniques chezffKRP P H

l.E.4. Cicatrisation des plaies

Dans une étude menée en 2001, l'extrait éthéré de graines de nigelle a été appliqué
localement sur une peau infectée par le staphylocoque chez la souris. Cet extrait a amélioré la
cicatrisation en réduisant la nuragon leucocytaire différentiellel'infection locale

I'inflammation, I'expansion bactérienne et l'altération tissulfif], [135]

Dans l'état actuel de nos connaissances, I'effet clinique chez I'étre humain n'est pas
encae établi. Du fait de son action amflammatoire et antibactérienne, la nigelle est une piste

de recherche intéressante dans les possibilités de traitement et de cicatrisation des plaies.
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l.E.5. Vitiligo

Le vitiligo est une maladie avimmune commune qui déiit progressivement les
meélanocytes de la peau, entrainant I'apparition d'une dépigmentation inégale. Elle affecte

freguemment le visage et d'autres zones visibles du ¢b86.

Des recherches suggeremiie la maladie puisse provenir de désordres-iautouns, de

SUpGLVSRVLWLRQV JpQpWLTXHV GH VWUHVV RAZDWLI RX F

Une étude clinique randomisée a été mené en 2011, pour comparer l'effet de I'huile de
nigelle avec I'huile de poisson sur I'amélioration desohs de vitiligo. Les patients ont
appliqué ces huiles sur des Iésions de vitiligo deux fois par jour pendant 6 mois. L'huile de
nigelle et I'huile de poisson ont été efficapeur réduire la taille des lésions. Cependhas,
auteurs ont montré gué@uile de nigelleV 1 D Ylg®dfficace que I'huile de poisson avec une
diminution significative de l'indice de surface des lésions de vitiligo sans effets secondaires

significatifs.[134], [137]

Une r&ente étude a été réaliséaemil 2019, elle avait pour but d'évaluer I'efficacité de
I'nuile de graines dHNligella satival.. sur des patients atteints de vitili@8 patients atteints de
vitiligo ont été inclus dans I'étude. Au total, 4hee ont été évaluées chez tous les patients.
L'huile de graine dé&ligella sativalL. a été appliquée par voie topique sur les mains, le visage
et les parties génitales deux fois par jour pendant 6 moistapiggmentatiora été observé de

facon significative sur ces zon¢$38]

Par conséquent, l'utilisation igella sativaL. VIDYqUH rW UH iXé&ddsdne WH U QD
et naturelledans le traitement du vitiligo § Dxpés études seront nécessaires afin de confirmer

ces résultats.
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I.F. PROPRIETES ANTFINFECTIEUSES

La nigelle a traditionnellement été utilisée pour lutter contre les infections bactériennes,
virales et fongiques. lestainsi intéressant de cfsanterles données actuelles et les études

scientifiquesavec cette utilisation traditionnelle et savoir ce qui permet ou non de la valider.

Figure4?2: Différents effets déligella sativalL. contre les micrarganismes[139]
l.F.1. Actions antibactériennes de I'huile essentielleNdgella satival.
En 1965, les chercheurs Toppozadaletsont les premiera avoir constaté I'effet

antibactérien de I'huile essentielle de nigelle sur les différentes bacté@asn positif et a

Gramnégatif [140]

En 1999, une étude a confirmé cette découverte en réalisant des expériences sur
plusieurs bactéries, sauf certaines souchesPdeudomonagpyocyanea(Pseudomonas

aeruginosa. Les composés phénoliques présents dans I'huile essentielle ont inhibé la croissance
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des bactériea Gram positif et a Gram négatifet sont responsables de cet effet antibactérien.

[141]

Une autre étude réalisée en 2002 a mis en évidence par la méthode de diffusion sur
disque, l'action inhibitrice de I'huile essentielle de nigelle notamment avec une plus forte action
sur les bactériea Gram positif. En effet, I'huile essentielle diluéa centieme a montré une
plus forte activité contre les bactéries ddtaphylococcus aurelSscherichia coliSalmonella

typhietVibrio cholerae [101]

Dans une étude comparative, I'huile essentielle a la concentrationrdg/mil exerce
un effet antibactérien supérieur ou égal a I'amoxicilline a 20P/ VXU OHVaG&EFWpULH)\
positif comme Staphylococcus aureuBacillus subtilis et sur lesGram négatif telles que
Escherichia Coliet Pseudomonas aeruginash'effet est maximal contr8acilllus subtilis

[142]

l.F.2. Actions antibactériennes de I'huile végétaleNdgella satival.

En 2005, I'effet antibactérien de I'huile de nigelle a été comparé a celui de la gentamicine
et a une huile végétale, par la méthode de diffusion sur disque. L'objectif de cette étude était de
déterminer l'effet antibactérien de I'huile végétaleNigella sativa L.sur vingt souches de
Listeria monocytogenes. Listeria monocytogeestsun pathogene alimentaire majeur. Une
population de chaque souche Histeria monocytogenea été inoculée sur des plaques

dupliquées contenant un milieu agar. Trois disgiee6mm de diametre ont été imprégnés de
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10 / G K XL O HeGadire dbubie végétale (témoin d'huile), ou de gentamicine (témoin

positif) et ont été placés sur chaque plaque inoculée

Figure43: Zonesd'inhibition del'huile degrainenoire (B), dela gentamicingG), del'huile végétalgV) etdu
disquevierge(D) surla souchelisteria monocytogenes9115.[143]

/JHV UpVXOWDWYV GH O T H [Buiedenig@lle pté SetaVine Ri@\Activiié T X H O
antibactériane contre toutes les souchesLigeria monocytogenese qui donne une zone
d'inhibition significativement plus grande que celle de la gentamicine. dim®étres
d'inhibition moyes produits par I'huile deigelle et la gentamicine étaient de 31y56n et de
14,80mm, respectivement. huile végétale et le disque vierge ne produisent aucune zone

d'inhibition, indiquant qu'ils ne possedent aucun effet antibactérien sur le patlag&he.

o La salmonellose

La salmonellose est une infectibactérienne due aux entérobactéries de Sgdmonella ll

s'agit de l'une des principales causes d'intoxication alimerghi@nstitue un véritable
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probleme de santé publique. Les bactéries se transmettent a I'homme par la consommation de

YRODLOOH G °XIV GH E°XI GH ODLW GH[MXV GH IUXLWV +

Une étude récente de février 2018 s'est penchée sur ce swjetikt explorer l'activité
antisalmonelle de la graine de nigelle. L'activité asaiimonellen vitro de I'huile essentielle
de Nigella sativa L.et de ses extraits (aqueux et méthanolique) a été déterminée en présence

d'isolats de salmonelle résistaatsx antibiotiques.

Chez Salmonella eterica la plus forte résistance (100) a été détectée contre l'acide
nalidixique et I'ampicilline puis l'oflaxacine (88), la tétracycline, le cotrimoxazole et
I'amoxicilline (60%), la ciprofloxacine (40%6) et la gentamicine (2%). Tous les isolats étaient

sensibles a la céfixime et a la ceftriaxone (témoin positif).

L'effet antibactérien est évalué par la méthode de diffusion sur disque et mesuré par le diametre
d'inhibition parla nigelle oule témoin positif (I'antibiotique) sur la croissance bactérienne. La
concentration minimale inhibitrice (CMI) de I'huile et des extraithlidella satival . montrant

l'activité antisalmonelle a été déterminée par la méthodmideo-dilution en bouillon.
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Tableaw24: Activitée antt VDOPRQHOOH GH OTKXLOH Niyellas@wlL H&¥pH HW GHV H[WUD

Partie utilisée deNigella sativa 'LDPgWUH GTLQKLE &0, PR\HQQH J [
L.
Extrait méthanolique 17a 35 562,5 + 384,1
Huile essentielle 14a20 1000 + 322,7

Extrait aqueux

L'extrait méthanolique ddligella satival. et I'huile essentielle deigelle ont un
potentiel antibactérien contre les isolatSa¢gmonella entericd'origine humaine et de volaille.
Ceci est diprincipalementa la thymoquinoneau thymol et autransanéthol Cependant,

O TH[W U D L \Nigbli& ¥ativé] GHH SUpVHQWH S&aNoBNEHWLYLWp DQWL

l.F.3. Actions antivirales

Une étudean vivo menée au Japon dans les années 2000 a analysélgiffetl de la
graine deNigella sativalL. sur des sourid.e cytomégalovirus appartient au groupe des virus
de I'herpesL'huile est injectée par voie péritonéale a la dose de IOAMR XU SHQGDQW
avant et 1 jour apres l'induction de l'infection par inoculation du virus. Les résultats ont indiqué
un tres fort effet inhibiteur. L'huila montréune baisse de plus d¢&moitié du titre en virus
dans le foie et la ratgrincipaux sieges de l'infectioRrécédemment, nous avons vu dheile

GH QLJHOOH D SRXU HIIHW G DXJPHQWHU OH WDX[ VpULTXH
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cellules NK)etl'activité des macrophage$.H O R Q O @feXantidivallde huile de nigelle

s'exerce par stimulation des défenses immunitaires via ces médigggyis9], [145]

I.F.4. Actions antiparasitaires

Les graines daligella sativa L.ont longtemps été utilisées comme remidditionnel
pour le traitement de diverses maladies y compris les maladies parasitaires. Les recherches
scientifiques portant sur I'étude de cette action ont débuté en 1979. Elles avaient pour but de
déterminer exactement, avec les techniques actuetemdidences de la nigelle sur ce type de
maladies. Aggarwal et son équipe ont montré que I'huile fixe présente des propriétés anti
cestodales et antiématodiques comparables a celles de la pipérazine, unfugeranti

ascaris et aribxyure.[101]

Parmi les maladies parasitaires, le paludisme occupe une place importante, surtout
lorsque apparait une résistance aux traitements actuels de certaines souches deSmoasites.
Of2UJDQLVDWLRQ O0R Q gveduOriandiaH lehbmbre eWas deDpaludidtad
estimé a 219 millions en 201ka plupart des cas ont é@registrés dans la région Afrique
(92 %), loin devant la région Asie du Siebt (5 %) et la région Méditerranée orientaled.

[146]

Afin d'observer l'action de la graine de nigelle uPlasmodiumdes études ont été
réalisées. En 2007, l'activightimalariquele trois extraitg¢extrait a I'éthanol, au chloroforme,
et aqueuxye Nigella satival. a été testée, a différentes dogess extraits ont été administrés
par voie intrapéritonéale et orale chez la souris. Les extraits a I'éthanol et au chloroforme ont
diminué la croissance de schizonte$tismodium bergheit ont augmenté le temps de survie
des souris infectées avec ddeurs élevées a partir de la dose de 10@g. L'extrait aqueux,

guant a lui, a montré une activité antimalarique a partir de 40@. Les résultats ont
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également montré que les traitements par voie orale étaient plus efficaces que les traitements
par voie intrapéritoné@le. L'activité antipaludique présentée dans ces extraitst skekaiala

présence de certains composes, tels que les alcaloides et les polyphénpls.

Précédemment, nous avons mis en évidence le fait que la graine de nigelle inhibait la production
du monoxyde d'azote, qui est mn@diateur pranflammatoire. Dans cette étude, l'inhibition de
la production de monoxyde d'azote entraine une augmentation de la dégradation du tryptophane

qui est un acide aminé essentiel a la survie du parasite, ce qui conduit a $admjort

La lutte contre le paludisme doit étre systématiquement associée a une
chimioprophylaxie. En France, la chimioprophylaxie peut faire app@iaguanil (Paludrine®)
DVVRFLp RX QRQ j OYDWRYDTXRQH ODODURQHS RX j OD FK
en monothérapie (Nivaquine®), a la doxycycline (Doxypalu®, Granudoxy® et géngritue
i OD PpIORTXLQH /DULDPS /DFK@ORVRMTEIQOLBIQPEWLRQ O}
imprégnation prolongéeatts O 1 R U J D Q hovifeHoléfBbce et son faible colt en font un

antipaludique de choix. Néanmoins, elle connait des résistances et son godt §4v8ner.

Une étude scientifigue menée en 2014, en Arabie Saoudite a cherché a élucider les effets
de la graine de nigelle et de son huile en combinaison avec la chlorohemees sourid a
graine denigelle et son huile amélionel'efficacité de la chloroquine. En effet, la graine de
nigelle administrée seule ou en association avec la chloroquine montre respectivem#nt 86,1
et 86% de suppression du parasféasmodium bergheles résultats avec la graine de nigelle
montrentXQH GLIIpUHQFH IDLEOH HQWUH OfXVDJH VHXBH RX HC
gue l'extrait de l'huile de nigellseule ou en association avec la chloroquine montre

respectivement 8% et 99% de suppression du parasitdous pouvons dire que ltaux de
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suppression du parasite avec l'association nigelle/chloroquine est significativement plus élevé

par rapport a l'utilisation de la chloroquine se{149]

Cette é&tude montre que l'utilisation deO § K dd NigkEllla sativalL. en tant que complément
alimentaire seraiintéressantelans la prise en charge du paludisme en association avec la
chloroquine pour améliorer son efficaci@HSHQGDQW FHWWH pWXGH GRLW rV

humaine

Les résultats de ces études confirment l'utilisationeade plante dans la médecine populaire
du MoyenOrient en tant que remede antiparasitaire. Ainsi, cela ouvre une nouvelle opportunité

pour explorer davantage de nouveaux potentielsnaal@riques de la nigelle dans le futur.
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|.G. ACTIONS SUR LE SYSTEME REBSIRATOIRE

La graine de nigelle entre dans la composition de certains remedes traditionnels utilisés
contre les affections respiratoires telles que la toux et I'asthme. Selon Avigelangraine

noire guérit la maladie qu'on nomme communément la gEspratoire». [8]

Cependant y-#&il une preuve tangible a cette thérapeutique dans la science m@derne

Comptetenudes données fournies précédemment, sansns quéa nigelle contient
la nigellone et la thymoquinone, deux molécules actives qui peuvent s'aeffiazres dans la

prise en charge des affections respirataires

- la nigellone possede une action bronchodilatatrice et antispasmodique. Elle agit
comme inhibiteur de la libération d'histamine et donc comme antihistaminique en cas de

réaction allergique.

- la thymoquinone, quant a elle, posséde des propriétés analgésiques- et anti

inflammatoires et pourrait agir sur l'asthrf&2]

L'effet anttinflammatoire de la thymoquinone a été examiméivo sur des souris
atteintes d'inflammation des poumons d'origine allemigua thymoquinone atténue
l'inflammation des voies aériennes en inhibant l'infiltration de deux acteurs du processus

inflammatoire, certaines cytokines et des éosinopH®¢s[150]

Comme nous l'avons wgalementla thymoquinone est capable d'inhiber I'expression
de la 5lypo-oxygénase, enzyme principale dans la synthése des leucotriénes. Leleesot
sont des médiateurs qui augmentent dans les voies aériennes en réponse a un allergéene, et qui
sont responsables du phénoméne asthmatique. Dans une étudemvereen 2004sur des

modeles animaux d'asthme expérimental, la thymoquinone en phisbdh la 5lipo-
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oxygénase et de diminuer les taux de leucotriénes B4 et leucotrienes C4, réduirait d'autres
marqueurs de l'inflammation des voies aériennes tels que les cytokineddholynucléaires

eosinophiles des tissus pulmonaiijés.1]

De nombreuses études ont été réalisées afin de démontrer et d'attester I'action des
principes actifs de la nigelle sur les pathologies respiratoires. Une revue a été réalisée en
février 2020 afin de recenser toutes les données scientifiques actuelles que l'on posseéde sur
l'action deNigella satival. dans l'asthmeainsiles auteurs mt rapportédes effets ami
LQIODPPDWRLUHY LPPXQRPRGXODWHXUV HW -BA&RI@FKRGLO|
O 1 H [ @#hdridligwéet I'huile de nigellesur des modéles cellulairedes animawset sur des

humains[152]

Cependant, ces études semblaient avoir des Ilimites dans f[gotocoles
expérimentax. Dans plusieursG  H Q W,UsH arh@dnidation phytochimique de la graine de
nigelle était mal définieElles étaientréaliséessur des petits groupes d'individus ou des
échantillons expérimentaux relativement petits. Les résultats mesurés étaient généralement
limités a la fonction pulmonaire et aux symptémes. Par conséquent, a l'avenir, cette revue
conseillait d'effectuer des ess cliniques plus longs, mieux concgus et a plus grande échelle,
comprenant des biomarqueurs de l'asthme supplémentaires afiredauér I'utilisation de

Nigella sativalL. dans I'asthme.

Dans la prise en charge de cette pathologie, la graine de ragelle des données
actuelles peut offrir une option thérapeutique complémentaire aux traitements antiasthmatiques

classiques
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[.H. ACTIONS DANS LES SYMPTOMES METABOLIQUES

I.H.1. Propriétés antdiabétiques déligella satival.

Le diabéte est défini par une hypergyPLH VXUYHQDQW ORUVTXH OD T
SODVPDWLTXH QYfHVW SOXV VXIILVDPPHQW SURGXLWH HW |
OTfRUJDQLVPH /D SK\WVLRSDWKRORJLH j OTRULJLQH GH FHW
de distinguer dux types de diabese: le diabéte de type | et le diabete de type Il. Selon
Of2UJDQLVDWLRQ ORQGLDOH GH OD 6DQWp 206 HQ UDLVR

pourrait étre classé comme la septieme cause mondiale de décés.h53)30

Les protocoles thérapeutiques pour les patients tiliples de type Il se basent sur des
régimes diététiques, des exercices physiques, des agents hypoglycémiants oraux et les insulines.
Pendant des millénaires, de nombreuses plantes a travers le monde ont été utiliggdgepour

cette maladie.

Selon une #ide réalisée au Maroc en 2009, 185 patients sur les 356 patients enquétés,
ont déclaré avoir eu recours aux plantes médicinales pour traiter leur diabete. Le recensement
a répertorié l'utilisation de 38 plantes différentes, les plus fréquemment utibssets
Trigonella foenurrgraecum Artemisia abrotanumEuphorbia resiniferaSalvia officinaliset

Nigella sativa[154]

Cesdernieres annéegsGHVY pWXGHV SURPHWWHXVHVY RQW pWp P
multiples propriétés de la nigelle dans le traitement du diabéte, nous allons nouseraékess

plus récentes d'entre elles.

.H.1.a. Au niveau hépatique
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La nigelle a montré des actioas niveau hépatique, notamment sur la néoglucogénese.
En 2009, dans une étude, la thymoquinone a montré une amélioration du statut glycémique chez
des rats diabétiques. L'administration orale de thymoquinone pendant 6 semaines a entrainé une
diminution inportante de la glycémie et une augmentation des taux d'insuline et a également
diminué les activités des enzymes de la néogluocogéteggucoseé-phosphatase de

fructosel,6-bisphosphatas§l55]

[.H.1.b. Au niveau intestinal

Les travaux entreprig vitro, par une equipde chercheurs marocains démarttggie
Nigella satival. inhibe directement I'absorption intestiedu glucose. Un test de tolérance au
glucose par voie orale a été réalisé chez le rat et comparé a la metformineg(B§Qour).
Nigella sativaL. améliore la tolérance au glucose aussi efficacement que la metformine et
régule le poids des rats sur lesquels I'expérience a été faite. Ces travaux valident davantage
l'utilisation traditionnelle de graines ddigella satival. pour luter contre certains diabétes.

[156]

.H.1.c. Au niveau pancréatique

Dans une étude menée chez I'animal en 2013, les chercheurs ont examiné les effets de
I'extrait hydroalcoolique déligella sativalL. sur les concentrations de glucose chez des rats
diabétiqueslLe diabeteitait induit par la streptozotocine. Les résultats de cette étude ont montré
guecet extrait a faible dosavait un effet hypoglycémiant et jouait un réle dans la protection
des cellules pancréatiques contre la streptozotocine. L'effet hypoglycémiant observé pourrait
rWUH G€ j XQH UpJpQpUDWLRQ GHV FHOOXOHV SDQFUpDWI

taux d'insuline[157]

Un an plus tard, des chercheurs ont cordites résultats précédents en examinant
I'histologiH GHVY FHOOXOHYV GX SDQFUpDYV HW OHV FRQFHQWUD
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chez des rats diabétiques. Le diakiait également induit par la streptozotocine. Les rats ont

éte, par la suite, divisés en deux groupespremiergroupe a recule I'huile essentielle de

nigelle et le second, une solution saline. Les chercheurs ont corstagcémiedes rats
maladesyant reclhuile de nigelle avait baissé et que le niveau d'insudens leur sang avait
DXJPHQWp &HOD D DXVVL HQJHQGUp O DFFURLVVHPHQW

responsables de la sécrétion de l'insuli@kg [158]

I.H.1.d. Etudes sur Homme

La nigelle se révele avoir des vertus intéressantes sur le dibdléai@moins, une telle
conclusion nécessiterait beaucoup plus d'études dans ce domaine, notamment des études sur

I'homme pour pouvoir affirmer ces résultats.

Des études realisées entre 2015 et 20b8 permis de mettre en évider@etion de

Nigella satival. sur le profil gucidique.

En 2015, des chercheurs de l'université Kermanshah en Iran ont réalisé une expérience
sur 72 sujets volontaires. Le but de leur recherche était de déterminer les effets de I'huile de
Nigella satival. sur le métabolisme du glucosdext concentrations de lipides chez les patients
atteints de diabéte de type 2. Dans cet essai clinique contrélé randomisé en double aveugle, les
participants étaient des patients agés de 30 a 60 ans. lls ont été répartis au hasard en deux
groupes le pranier groupe d'intervention (n = 36) a recu une capsule d'un gramme d'huile de
nigelle trois fois par jour et le groupe placebo (n = 36) a recu le méme protocole mais avec des
capsules dhuile de tournesol pendant 12 semaines. Les résultats ont monte qu'un
supplémentation en huile de nigelle chez les patients atteidialufte de typ2 peut améliorer
I'état glycémique et le profil lipidique apres 12 semaines. Plusieurs mécanismes d'action sont

suggéréslans cette étude
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- Diminution de la résistance a l'insuline et augmentation de la sensibilité

a l'insuline.

La nigelle et en particulieses composants antioxydants, peuvent améliorer les voies

intracellulaires des récepteurs de l'insuline et augmenter leur sensibilité a I'ifd6834160]

Dans la présente étude, une légere réduction de la résistance a l'insuline a été observée.

- Perte de poids

Il existe une association entre la perte de poids et I'amélioration du statut glycémique et
du profil lipidique. Dans Igprésente étude, les sujets du groupe d'intervention ont signalé une
réduction de l'appétit et de I'apport énergétique tout au long de I'essai. Le poids corporel dans
le groupe d'intervention a également diminué par rapport aux valeurs initiales. Cesrdmanage
pourraient étre liés a une diminution de I'apport alimentaire et a une légére perte de poids, ce

qui pourrait améliorer I'état duygiémiqueet le profil lipidique.[159]

- Neéoglucogeneés

La thymoquinone peut diminuer I'expression des enzymes néoglucogéniques {glucose

6-phosphatase et fructedet-bisphosphatase) et la prodioct de glucose hépatiqud.61]

Cependant, cette étude présente certaines limiaseffet en raison des restrictions
EXGIJpWDLUHYVY OHV SDUDPgQWUHV DQWLR[\GDQWYV HW LQIOD

I'échantillon était petite.

D'autres étudemvec une taille d'échantillon plus grande et une durée d'intervention plus longue

sont suggérées pour clarifier I'efficacité de la nigelle chez les sujets atteints de diabéte.
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En 2017, une étude vient compléter les données établies précédenmseadsuhts
suggerent que la thymoquinonegaun réle important sur le diabete en protégeant les cellules
des dommages oxydatifs. Par conséquent, I'effet antioxydant de la thymoquinone peut améliorer
les cellules endommagéepar I'hyperglycéne en diminuant I'activité inflammatoire et le

stress oxydatif.

Ces découvertes scientifiques ont indiqué gudnymoquinone peut étre efficace en

tant qu'agent antidiabétiqua.62]

En 2018, pour la premiere fois, 8SKHUFKHXUV RQW FRQoX XQH pWXGH GD
de la nanoformulation de la thymoquinone sur les rats diabétiques de type 2 induits par la
streptozotocinaicotinamide Ainsi, ils ont pucomparer son effet avec le composé bioactif pur

et la méformine, un antidiabétique.

Tout d'abord, les nanocapsules peuvent étre assimilées a des systemes vésiculaires dans lesquels
XQ PpGLFDPHQW HVW FRQILQp GDQV XQH FDYLWp FRQVWLW
membrane polymére. La cavité peut @omir la substance active sous forme liquide ou solide

ou sous forme de dispersion moléculakEa outre, compte tenu des limites opératoires des
méthodes de préparation, les nanocapsules peuvent également porter la substance active sur

leur surface ou &rimbibés dans la membrane polyméf&63]
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Figured4: : Différentes structures nanocapsulairés) noyau liquide, (b) matrice polymere, §tibstance

active en dispersion moléculaif&63]

Dans cette étude, les nanocapsules de thymoquinone ont été ggdyaarta méthode
de nanoprécipitation, qui nécessite des phases solvant (aqueuse) et nor{agjaaifue). La
phase aqueuse contenait le tensioactif (FWA % - 0,3% p /v et le polysorbai®0 1 ni), la
phase organique contenait le polymere (gomme coloph@®%0,15% p / v) et la substance

active (thymoquinone ou metformine).

Les nanocapsules étaient stables, de forme sphérique et leur taille était inférieure a
100 nm. L'administration orale de thymoquinone, de metformine et de leurs nanocapsules a
diminué de maniére significative la glycémie et 'hémoglobine glyquéaeaatélioré le profil
lipidique des rats diabétiques par rapport aux debétiqguesémoins Les nanacapsulese
thymoquinone contiennent deux fois moins de thymoquin¢b@ 20 et 40ng de
thymoquinone)et ont produit un effet antihyperglycémique dasspendantCet effet était
comparable a celui de la thymoquinofeaix doses 20, 40 et 8dg) et de la metformine

(150mg/kg). Cet effet pourrait étre di a une amélioration de la Bpdnibilité de la
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thymoquinonegrace a la nanoformulatiogt ainsi une augmentation de la concentratem

composeé actiflans le sang.

Des recherches supplémentaires devraient étre entreprises pour explorer le potentiel des
nanocapsules de thymoquinone en tant que nouvel agent méditiQal Y XH GIERPpOLRUI

diabétede type 2[164]

I.H.2. Actions sur le systéme cardiovasculaire

.H.2.a. Action sur le profil lipidique

L'alimentation riche en cholestérol et le stress oxydatif augmentent les taux sériques de
cholestérol total et de lipoprotéhmholestérol de basse densitEDL-c), entrainant le
développement de l'athérosclérosa 2013, une étude expérimentale a été menée pendant 30
jours sur une population de rats hyperlipidémiques. Les auteurs se sa@ss@saiux effets des
extraits méthanoliques et de I'huile essentiell®lidella satival. sur le profil lipidique et sur
les enzymes MG-CoA réductase et I'enzyme antioxydarggylestérase. L'administration
d'extrait méthanolique deigelle a réduide maniére significative le taux de triglycérides de
50%, le taux de LDL: de 68% et le taux de VLDL de 4%, et a augmenté le taux de HRL
de 23%. L'huile essentielle a montré une réduction du taux de triglyca&l@2%, du taux
deLDL-cde 67% et du taux de VLDL de 3%, ainsi que d'une augmentation du taux de HDL

cde 12%.

En ce qui concerne les enzymes, on observe deux effets not@sesomposants de
Nigellasatva/ RQW DXJPHQWp OIDFWLYLWp GH OfDU\OHVWpUDYV
provoqué une diminution significative de l'activité de la HMIGA réductase hépatique de

44 % avec l'extrait méthanolique dégella sativaL. etde42 DYHF O fknKdl©OH HVVH
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Les deux extraiten particulier, I'extrait méthanolique contenant I'acide linoléi&ée
améliorent de maniere significative le profil lipidique des rats traités. L'huile essentielle contient

des composés antioxydands,thymol et des composés phénoliqUéss]

De nombreuses études ont éténges chez I'étre humain afin de consolider les données
retrouvées chez I'animal. Dans une étude menée en 2012, les chercheurs ont évalué lI'impact des
capsules dgraines de nigelle sur le profil lipidique ch&Zpatients diabétiques de typeC®s

capsuls ont été administes par voie orale a une dose de 1, 2 gfj@&ir pendant 12 semaines.

Les résultats ontontrédes divergencesles patients recevantdljour de graines de nigelle
pendant 12 semainest montré des changements rsignificatifs dans tous les paramétres
sauf une augmentation significative de Hbapres 4 semaines de traitement. Tandislesie
patients ayant ingérédjour de graines de nigelle ont présenté une diminution significative du
cholestérol total, des triglycérides et du LRlet une élévation significative de HRILDL -,

par rapport aux patients du groypecédentL'augmentation de la dose de graines de nigelle

a 3 g/jour n'a montré aucune augmentation de l'effet hypolipémiant par rapport a la dose de
2 gljour. Ainsi, la supplémentation de graines de nigelle & une dos2gdeur pendant

12 semaines peut améliorer le profil lipidique des patients diabétiques de type 2.

Selon les auteurs de cette étudidgella satival. est un agenprotecteur potentiel contre

I'athérosclérose et les complications cardiovasculaires ces patientfl66]

Récemment, des équipes de chercheurs ont eu pour objectif de comparer I'effet de
Nigella sativa L. par rapport aux médicaments logholestérolémiants couramment

utilisés: les statines.

Dans une expérience menée en 2010, les chercheurs ont induit une hypercholestérolémie
chez des lapins,gur une duré&6 semaines. Au bout de 4 semaines, ils ont été sélectionnés au
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hasard et ont étdivisés en 3 groupes. Le groupe 2 a recu de l'atorvastatinengy/jbairr, le

groupe 3 a recu de la graine de nigellegékg/jour alors que le groupe 1 a servi de témoin. Les
résultats indiquent que l'atorvastatinéejella satival.. ont tous dex retarc la prise de poids,

induite par le régime hypercholestérolémidien que la graine de nigelle soit moins efficace
guel'atorvastatine, elle présente des résultats prometteurs par rapport au placebo et a également

un effet favorable sur les HBL

Les statinesont une classe de médicaments hypocholestérolémianishijuent la
HMG-CoA réductase. Or, ledatines possedent des effets indésimbdés que la myalgie et
les crampes musculagelLa graine de nigelle peut étre recommandémme complément
alimentaire pour une utilisation a long terme sans effets toxiques dans la prévention primaire
de I'nypercholstérolémie et de I'athérosclérose et a également un potentiel thérapeutique chez

les patients atteints de maladie coronariefi/]

La présence de nombreux addgas insaturés pourrait étre également a l'origine de

I'amélioration du profil lipidique[9]

Cependant, d'autres études doivent étre effectuées, y compris des essais cliniques pour
une exploration plus approfondie des perspectivedNigella sativaL. sur les maladies

lipidiques

I.H.2.b. Actions sur I'hypertension artérielle et la fréquence cardiaque

L'hypertension artérielle, a long terme est un important facteur de risque d'insuffisance
cardiague, de crises d'angide poitrine d'infarctus du myocarde et d'accidents vasculaires

cérébrax. [9]

En 1993, des chercheurs se sdgja intéressés deffet de I'huile essentielle de

Nigellasatival. et de la thymoquinone sur la pression artérielle et la fréquence cardiaque. Ces
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produits administrés par voie intraveinewsez des ratsont responsables d'une diminution
dosedépendnte de la pression artérielle. Ces effets sont antagonisés par la cyclohépatidine,
I'atropine, I'nexaméthonium et la réserpine. Cela implique une origine multifactorielle de ces
effets cardiovasculaires. Ces effets induits par I'huile essentielle ptrladbinone sont médiés
principalement au niveau central par des mécanismes indirects et directs impliquant a la fois

des mécanismes sérotoninergiques et muscariniffiis[168]

Une autre étude réalispar une équipe iranienne a examiné les effets d'extraits aqueux
de graine deNigella satival. sur l'activité cardiaque et le pouvoir de contraction de cellules
cardiaques isolées de cochons d'Inde. Ces parametres ont été mesurés également en présence
dediltiazem (utilisé dans le traitement de I'angine de poitrine). Cette substance bloque I'entrée
GX FDOFLXP GDQV OHV FHOOXOHYV GX F°XU HW GHV DUWQqUH
résultats ont montré un effet inhibiteur puissant des extralisgella satival. sur la fréquence
FDUGLDTXH HW OD FRQWUDFWLOLWpP GX F°XU GH FRED\H T>
du diltazem. Selon les auteurs de l'article, I'effet de la graine aurait pour origine le blocage des
canaux calciques au i titre que le diltiazem ou l'ouverture des canaux potassiquésssur

cellules isoléeq9], [169]

Récemment en octobre 2017, une étude visait & déterminer l'effet de I'extrait des graines
de nigelle sur la pressiomtérielle systolique (PAS) et la pression artérielle diastolique (PAD)
chez des patients agés souffrant d'hypertension. Cet&ienge a été memédans trois
cliniques a Jakarta en Indonésie de juin a septembre 2011. Les sujets ont été régautis en
groupesrecevant dans l'un, 300 mg d'extraitNigella sativalL. 2 foisfjour pendant 28 jours
(groupe 1) et dans l'auttm placebo (groupe 2). La tension artérielle a été mesurée aux jours

let 28.
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GROUPE 1 GROUPE 2

Jour 1 Jour 28 Jour 1 Jour 28
PAS (mmHg) 160,4 145,8 160,9 147,53
PAD (mmHg) 78,3 74,4 79 78,2

Les résultats montrent une légere diminution de la pression artébelhes cette étudde
mécanisme d'action reste a prouver et les auteurs estiment ainsi qu'il n'a pas été démontré que
Nigella satival. était efficace pour réduire la tension artérielle chez les patients agés souffrant

d'hypertension170]

I.H.2.c. Actions surla coagulation sanguine

Dans une étude réalisée en 2001, la fraction méthanolique de I'huile de nigelle a montré
des effets inhibiteurs sur I'agrégation plaquettaire et la coagulation sanguine induite par 'acide
arachidonique. Cette partie soluble dansni&thanol a été purifiée pour isoler un nouveau
composé, le Z2-méthoxypropyh5-méthytl,4-benzénediol et deux composés connus, le
thymol et le carvacrol, ayant aussi une trés forte activité inhibitrice. Ainsi, les composés
possédant un gupe hydroxyle aromatique et acétoxyle ont une activité comparable a I'aspirine

a faible dose, qui est bien connue comme remede contre la throfii&)sp.71]
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I.1. ACTIONS SUR LESYSTEMENERVEUX CENTRAL

Dans la médecine traditionnelldigella sativalL. a été largement utilisée pour traiter
les maladies du systéme nerveux telles que les troubles de la mémoire, I'épilepsie, l'anxiété et
la douleur. «_es graines de nigelle peuvent réduire la faiblesse et la dépression et améliorer
la vitalité du corps> comme le cite Avicenne dans son célebuerage Le Canon de la

médecine[172]

Des études pharmacologiques ont été réalisées pour évaluer les effets de
NigellasativaL. sur le systeme nerveux central. Ces mémes études ont montré que
Nigellasatival. et ses composants peuvent étre considérés comme des agents prometteurs dans

le traitement des troubles du systéme nerveux.

l.1.1. Nigella sativalL., anxiété et dépression

Lesrécentes étudegtilisent différentes expériences de simulation de stress sur I'animal
afin de mettre en évidence les éventuelles actions anxiolytiques de la nigelle. Une étude de
2009, a utilisé I'huile de nigelle pour étudier son effet sur l'anxiété ehes.|Aprés quatre
semaines d'administration quotidientes résultats montrent que I'administration orale d'huile
de Nigella sativaL. a augmenté les taux de sérotonineéH{® dans le cerveau, alors que les
taux de son métabolite, leFHAA ont diminué.Les concentrations cérébrales et plasmatiques
de tryptophane ont également augmenté significativement aprés I'administration de I'huile de

nigelle.[172], [173]

Quelques années plus tard, en 2011, des chercheurs ont étudié le réle de la modulation
GABAergique et nitrergique de la thymoquinone, chez la souris dans des conditions stressantes
ou non. La thymoquinone a été administrée a deux dosages (10 et 20 g/t eomparee

au diazépam a 2 mg/kg, chef de file des anxiolytiques. Le stress aigu induit une augmentation
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de la production des métabolites stables de I'oxyde nitrique (NO), les nitrites. Ce stress est induit
SDU OYLPPRELOLVDWLRQh,GHcé pdlR QuiehtdvdeSTRcQnCsiyQifidative
I'expression de I'oxyde nitrique synthétase. Une diminution du neurotransmetteur inhibiteur

GABA est également indwtpar le stress.

Chez les souris non stressé@asthymoquinone (10 et 20 mg/kg) a prodwesceffets
anxiolytiques significatifs sans modifier les taux de nitritessthymoquinone, a la dofgeplus

élevée (20 mg/kg) a augmenté la teneur en GABA.

Chez les souris stressées, la thymoquinone (20 mg/kg) a montré des effets anxiolytiques

avec uneéduction significative de la teneur en nitsifgasmatique.
Le diazépam a un effet identique a celui de la thymoquinone sur les souris non stressées.

La présente étude suggere une implication des voies @MPet GABAergiques dans

I'activité anxiolytiqie-like de la thymoquinone chez I'animfl72], [174]

Les études précédentes menées sur des animaux associent la consommation de graines

deNigella sativalL. & une diminution de I'anxiété. Cette action reste & prouver chez 'hnomme.

A cet effet, en 2014ine équipe de chercheur réalisé une étude dans un pensionnat
au Bangladesh, afin d'examiner l'effet probable de la nigelle sur I'hnumeur, I'anxiété et la

cognition chez des adolescents masculins.
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Figure45: Protocole expérimental du groupe B ayant recu des capsules de 500mg de nigelle une fois par jour

pendant quatre semaingk75]

Deux groupes A et B ont recu respectivement une capsule de 500 mg de placebo et
500 mg de nigelle, une fois par jour pendant quatre semaines. Différents tests ont été réalisés

afin d'en tirer des résultats.

Au cours de la période d'étude, l'utiligatideNigella sativaL. comme complément
alimentaire a permis de stabiliser I'hnumeur, diminuer I'anxiété et moduler positivement la
cognition de sesonsommateursertes ses résultats sont intéressants, meais avons besoin
de recherches supplémtaires et d'études a long terme afin de confirmer ou non ces résultats

et avant d'utiliseNigella satival.. de maniere extensivgL75]
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1.1.2. Propriétésneuroprotectricesle Nigella satival.

Le terme neurotoxicité, fait référence aux dommasyedecerveau owsur lesysteme
nerveux peériphérique causés par l'exposition a des substances toxiques naturelles ou

synthétiques[176]

Parmi lespropriétés que I'oa vues préecédemmen) 1DFWLRQ DRIQM/gr&ie GD Q WH
de Nigella sativalL. pourrait exercer des effets protecteurs sur le systéme nerveux demtral.
stress oxydatif joue un roldans l'avancement dmertaines maladies comne sclérose en
plaques. Dans un modelexpérimental d'encéphalomyélite atittamunede sourigqui imite la
sclérose en plaques humaine, il a été montré que lI'administration de thymoquinone était presque

90 % préventive et 50 cumative en raison de ses effets antioxyddifs2], [177]

Nigella satival. et son composé isolé la thymoquinone ont des proprégtigoxydantes etnti

inflammatoiressignificatifs ils pourraienteprésenter des agents neuroprotecteurs efficaces.

La dégénérescence synaptique est fréquente chez les patients atteints de maladies
neurodégénératives qui présentent une démence, notamment ceux atteints de la maladie de

Parkinsomu de la maladie d'Alzheimer.

[.1.2.a. Maladiede Parknson

Les patients atteints de maladie de Parkinson présentent une accumulation de protéines,
QRWDPPHQW G H-SynixElue JdaWw Ves @égions corticales et smucales du

cerveau[178]

Dans une étude menée en 20Alhebshi et son équipe ont montré que le traitement des
neurones de I'hippocample rat S D Usy@ucléinea1l 0 LQGXLW XQH U¥GXN&EWLRQ C

synaptophysineune protéine utilisée comme indicateur de densité synapiijaetre part, la
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FRDGPLQLVWYMDMb&RAL GHW GH OD W K\ P RIpXateQeRe3 reyrones
cCRQWUH O HQGRPPDJHPHQW G H¥ynvdére W ktdhlileQaxX d&VHY SD

synaptophysine a 9% de la valeur témoirj178]

Les auteurs montrernpar cette étudeTXH OD WK\PRTXLQRQH SUpVHQ)
essentiellepourrait étre un agent thérapeutique prometteur pour des patients présentant la
maladie deParkinsm. ,O0 VHUDLW LQWpUHVVDQW GYDSSURIRQGLU OH\

OH PpFDQLVPH GIDFWLRWXbM@D WK\PRTXLQRQH

[.1.2.b. Maladie d'Alzheimer

La maladie d'Alzheimer est la forme la plus courante de démence clprdesnes
agées. Pathologiquement, cette maladie est caractérisée par une atrophie progressive du
cerveau, une accumulation de plaques corticales séniles avec des agrégats de peptide

amyloide [179]

La Iésion neuronale se caractérise par une cascade complexe impliquant la sécrétion de
diverses molécules pfioflammatoires telles que le TNFE G LQWHU@GHKXNLQHYV ,/

d'espéces réactives de I'oxygene (ROS) et d'especes réactives de I'azotEl@IPS).

Dans une étuden vitro menée par I'équipe d'Alhebshi, la thymoquinone a 10 mM
protége les neurones hippocampiques et corticaux cultivés d'emleyoasseau de rats contre

la neurotoxicité et la cytotoxicité induites par kamyloide [179]

Récemment en 2017, une étwdeapporté que la thymoquinone était capable, malgré
des doses faibles, d'améliorer les troubles de la mémoire induits par le lipopolysaccharide chez
le rat. Ces résultats comportementaux ont été associés a une réduction des cytokines neuro
inflammatoiresGH O KLSSRFDPSH 71). HW ,/ HW XQH GLPLQXWLRC

tissus cérébraux181]
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La méme année, Ismail et son équipe de chercheurs ont testé un nouveau concept
d'étude, lananotechnologie. La fraction riche de thymoquinone a été extrai@fDLGH GTXQ
systtmeGITH[WUDFWLRQ j IOXLGH V X&nddimulsianWdeliXprbditVia SUp SD L
nanoémulsion de fraction ricliee thymoquinonela fraction riche de thymoquinorest une
huile essentielle ddigella satival.. composée déhymoquinonep-cymene, campie, carvone,
thymol, carvacralCdle-ci a montré des résultats trés intéressants par rapport aux autres extraits
de thymoquinone (émulsion de thymoquinone et nanoémulsion de thymoquinone). En effet,
elle améliore l'activité de piégeage des radicaux et elle augmente les niveaux d'expression des
genes antioxydants dans le cortex cérébral et dans I'hippocampe. La taille nanométrique des
gouttelettes (de quelques dizaines a quelques centaines de nanomeétres) améliore la stabilité
cinétigue de I'émulsion. Les nanoémulsions permettent de transpostenalécules non
solubles dans l'eau. Ainsi, les résultats de cette étude apportent une preuve supplémentaire que
la présence de différents composés dans la préparation (par exemple camphre, carvone,
limonéne et thymol qui sont des molécules insolubles tieas) peut augmenter I'effet de la
thymoquinone seule. De plus, la nanoémulsion peut ameéliorer la biodisponibilité orale et

I'activité au niveau cérébrgdll65], [182]

Bien que des études expérimentales sur le role protectéNigeka sativalL. dansla
pathogénie de la maladie d'Alzheimer rapportent des résultats intéressants, des investigations
supplémentaires sont nécessaires paftirmer l'efficacité de Nigella sativalL. et de ses
composants individuels. En effet, aucune étude combinatoire sigielée et ses composés n'a
été réalisée. De plus, la pharmacocinétique de ces composés devrait étre élucidée, car les
données sur la biodisponibilité dans le cerveau et leur transport a travers la barriere hémato
encéphaligue sont encore incohérenteserdait également nécessaire de mettre en évidence les

interactions potentielles ddigella Satival. et la thymoquinone avec d'autres médicaments,
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d'élaborer les résultats a long terme et, edfivalider et comparer leur efficacité a différents

stadedle la maladie d'Alzheimef180]

l.I.2.c. Troubles de I'apprentissage et de la mémoire

Dans une étude dirigée par Hosseini en 2015, il a été montré que I'Bytiat
alcoolique deNigella satival.. (200 ou 400 mikg) prévient les déficits de la mémoire spatiale
induits par la scopolamine chez le rat et diminue l'activité de I'acétylcholinestérase (AChE). Cet

extrait participe également a la protection contre le stress oxydatif des tissus céféBBjux.

De nombreuses études ont été réalisées pour évaluer les effdigalssatival.. sur
l'apprentissage et la mémoire. Les mécanismeopégpour cet effet sont des propriétés anti

inflammatoires, artoxydantes et anticholinestérasiques.

Les résultats de ces études soutiennent la croyance traditionnelle sur les effets
bénéfiques de la nigelle dans le systeme nerveux. Malgré tout, d'amestigations,

notamment sur I'hnomme sont nécessaires pour mieux comprendre cet effet protecteur.

[.1.3. Nigella sativalL. et I'épilepsie

Une épilepsie est actuellement définie comme une pathologie cérébrale caractérisée par
une prédisposition durable a génémes crises et par les conséquences cognitives,
comportementales, psychologiques et sociales de cette condition. Cette définition requiert
XQLTXHPHQW OD VXUYHQXH GYDX PRLQV XQH FULVH /HV DO
d'acides aminés inhiteiurs (GABA) et excitateurs (glutamate) participent a la cause de cette

maladie [184]

En médecine traditionnelld\igella satival. était connue pour avoir des effets

anticonvulsivants. Des études récentes ont également montré ses effets anticonvulsivants. La
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plupart des propriétés déigella satival.. ou de ses extraits sont principalemattitibuées a la

thymoquinone.

Les effets anticonvulsivants de I'extrait aqueux des grainesgyede ont été évalués

dans des études expérimentales et cliniques.

Dans une étude menée chez la soeris 2004 la thymoquinone aune activité
anticonvusivante sur le petit mal épileptiqu. {DGPLQLVWUDWLRQMGEt WK\PR"
80mg/kg) UHSRXVVH OH GpODL GfDSSDULWLRQ GHV FULVHV HW

induites par le pentylénetétrazole (PTZ) chez les souris.

Les auteurs onpWXGLp OHV HIIHWV GH OYDQWDJRQ@L&¥WH VpO
IOXPD]pQLO VXU OYDFWLYLWp DQWLFRQYXOVLYDQWH GH OL
probable des récepteurs GAB® Le groupede sourisa regu le flumazénil (10ng/kg),

SPLOQXWHY DYDQW OfMDGPLQLVWrhgikfy).LRQ GH OD WK\PRTXLQR

L'injection de FlumazéniUp GXLW OD GXUpH GX GpODLINMGBIKED SSDULYV
ODFWLRQ GH OD & #dél® Rais<rie@irr¢dpas Xl'effets sur la durée des crises

myoclonique.

/IMHITHW GH OD QDOR[RQH VXU OYDFWLYLWp DQWLFRQYXOV
étudié. La naloxone, antagoniste des récepteurs opioides, a été administré a des doses de 0,1 et

0 PJ NJ PLQXWHV DY Di® Wth@iounBriéem ete®mgRI) L R Q

Avec le prétraitement avec la naloxone (0,1 et 0,3 mg/leyiélai de la survenudes
crisesest réduitet la naloxoneantagoniseO { H | | H Wyr@oHuir@me (40 et 80 mg/kggn

augmentanka durée des crises
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Ces résultatsndiquent que la thymoquinorseuneactivité anticonvulsivante chez I'animal par
I'intermédiaire d'un récepteur opioide qui lui permet d'augmenoteractionGABAergique.

[172], [185]

Le stress oxydatif a été impliquéuyr jouer un réle dans I'épileptogenése et les crises
induites par la pilocarpindJne étude dirigée en 201dse a évaluer les effets antioxydants de
I'huile deNigella sativalL. et du valproate sur les taux de malondialdéhyde, d'oxyde nitrique,
GH JOXWDWKLRQ UpGXLW HW V XUpArRase tFadétyholivigstérazéel OD F
dans I'hippocampe de rats traités a la pilocarpine. Le modéle animal de I'épiléfEsiaduit
par la pilocarpine et laissé pendant 22 jours pour établir la phase chronique de I'épilepsie. Ces
animaux ont ensuite été traités par I'huile de nigelle ou le valproate pendant 21 jours. Les
données ont révélé des signes de stress oxydatiftigpmocampe des rats pilocarpinisés,
comme indiqué par les niveaux accrus d'oxyde nitrilggeniveaux de glutathion diminués et
O DFWLYLWp GH OD FDWDODVH 'H SOXWATQId eGufeLQXWLI
augmentation de l'activité de l'dgiEholinestérase se sont produites dans I'hippocampe apres
administration de la pilocarpine. Le traitement par I'huile de nigelle ou le valproate a rétabli
O DFW LY pAVRask@ans I'hippocampe pour contrbler les niveaux. Cette étude reflete les
effets anticonvulsivants et antioxydants prometteurs de I'huile de nigelle dans la réduction du
stress oxydatif, de I'excitabilité et de l'induction de crises épileptiques chez les animaux

épileptiques[186]

A ce jour, deux études ont été réaliséeslsomme. Dans une étude, viadgux enfants
atteints d'épilepsie réfractaire ont participé a I'étude. lls ont été répartis en deux groupes et ont
recu soit de la thymoquinone a la dose iahgykg, soit un placebo pendant une période de quatre
semaines. &s résultats de I'étude ont montré une diminution significative de la fréquence

moyenne des crises durant la période de 'eé{u8&]
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[.J. ACTIONS SUR LE SYSTEME GASTRUE ET HEPATIQUE

La nigelle a longtemps été utilisée traditionnellement pour traiter les troubles

intestinaw, les ulcéres gastriques, les douleurs abdominales et les problemes de d{@@%tion.

1.J.1. Actions gastiques

L'ulcére gastrique a été provoqué expérimentalement chez des animaux par différents
protocoles. Une étuda évallé les efets protecteurs possibles tliigella satival. et de la
thymoquinone sur les Iésions tissulaires induitesl'ptranolsur la muqueuse gastrique en
guatre groupes. Le groupe contrble a recu une solution physiologiqu# (k@) et le groupe
expérimental a recu rhL d'alcool. Aux groupes 3 et 4, omadministé respectivement une
heure avant linjection d'alcool, des graines MNigella sativaL. (500mg/kg) et de la
thymoquinone (10ng/kg). Les deux prétraitements ont protégé la muqueuse gastrique contre
les effets déléteres dalcool pur et ont permis d& § D W Wile&eXdaddrique. Les Iésions
tissulaires ont été étudiées par une étude histologidne. augmentation du nombre de
mastocytes a été notde L Q Whe Endgjon tissulaire observée chez lesaaxsjues I'éthanol
avait été administré. Le mastocyte est une cellule granuleuse présente essentiellement dans les
tissus conjonctifs et se caractérise par la présence dans son cytoplasme de trées nombreuses
granulations content des médiateurs chimiquesmmel'histamine. Lorsqu'il est en contact
avec un allergéne et qu'il présente a sa surface les IgE spécifiques d», detiigranule et
libere ces médiateurs de facon trés rapide. Il déclenche ainsi des réactions allergiques
immédiates, parfois grves. Le traitement par la nigelle a réduit de maniére significative les
parametres mesurés et I'étendue de la zone endomrhagéaux d'histaminetdes activités
de la myéleperoxydase, une enzyme inflammatoire, ont été augmentés en présence d'alcool
alors que le traitement parmégelle et son composant ont eu des effets inverses. Les résultats
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montrent ainsi que cette plante est capablerdgéger la mugueuse gastrique contre les Iésions
induites par l'alcool grace a ses actions pértoxidatives, antioxydantes et ahlistaminiques.

[9], [188]

Une seconde étude a évalué les effets protecteiNgydia satival. et du miel naturel
sur l'ulcere gastrique induit pdlacide acétylsalicyliqu&lans un modele expérimental. Ces
effets sont comparés a ceux de la cimétidires tésultats ont montré que la nigelle et le miel

naturel ont une action sur l'ulcére gastrique similaire a la cimétidia@]

Une autre recherche récente de 2016 swétessée aux effets de l'association de la
nigelle et du miel dans l'infection gastrigpar Helicobacter pylori La fréquence élevée de
Helicobactemylori et la préalence croissante de la résistance aux antibiotiques, en particulier
dans les pays en développement, soulignent la nécessité de découvrir de nouveaux médicaments
plus sdrs pour le traitement de linfecti@nHelicobacter pylori.Le mélange administré
guotidiennement contient grammesde graines moulues ddigella satival. et 12grammes
de miel.Les patients présentant des troubles gastestinaux et un test respiratoire positif a
l'urée (UBT) ont été évalués et tous ont eu des résultats positifs pour l'infectdic@bacter
pylori. Les résultats de cette étude ont montré que le mélangaligugHelicobacter pylori
chez environ 5% des patients infectés. Il est inférieur au taux d'éradication de la trithérapie
constituée de I'amoxicilline, la clarithromycine et 'oméprazole (environ 75% @8ans les
pays en développement) 'action antiHelicobacter pylori de Nigella sativa L. est
probablement due a son effet inhibiteur de I'urédséicobacter pyloriutilise I'ammoniaque,
le produit de I'enzyme uréase, pour se protéger de I'état acide de I'edtesg@ines de
Nigella sativaL. contiennent un certain nombre de composang thymoquinone, la
dihydrothymoquinone et les terpenes. Le mélange a réduit avec succes les symptdmes de

dyspepsie dansetteétude. Méme s'il n‘est pas si efficace pour éradibedicobacter pylor;
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il sera capable de réduire les symptdomes gastestinaux dans la dyspepsie non ulcéreuse.

[190], [191]

D'autres études a large spectre ainsi queskess cliniques devraient étre menés avant

l'utilisation de ces produits en tant que médicaments de routine.

1.J.2. Actions hépatiques

De nombreuses études ont été réalisées depuis 20 ans pour démontrer les effets
hépatoprotecteurde la nigelle. Une des premieres études a été réalisée en 1998. Dans cette
étude, a été évalué I'effet protecteur de la thymoquinone contre la toxicité hépatique induite par
I'hnydroperoxyde deert-butyle. Les résultats ont montré que le-peétement defiépatocytes
de rats isolés avecriM de thymoquinone réduit la fuite des enzymes cytosoliques, ALAT et

ASAT. [191], [192]

En 1999, une autre étude a démontré chez la souris, apres administration de
thymoquinone a raison de 16ty/kg, une inhibition des dommages hépatiques produits par le
tétrachlorure de carbone. Cet effet s'explique par les propriétéoxgdantes de la

thymoquinone, qui ralentit la péroxydation lipidiq(@3], [191], [193]

Depuis les années 2000, de nombreuses étmaiesherché a démontrer les effets
hépatoprotecteurs déigella satival., de son huile et de son constituant la thymoquinone. Par
exemple, en 2010Coban et son équipent constaté quéligella sativaL. avait un effet
préventif sur les Iésions hépatigueholestatiques chez les rats. Les résultats ont également
suggéré que la réduction de l'infiltration des neutrophiles et du stress oxydatif dans le foie était

probablement responsable de cet effet proteciedit], [194]
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Enfin, réicemmenten 2015, Elkhateeb et seBercheurse sont intéressés au role de
I'huile de Nigella sativa L.contre I'hépatotoxicité subaigué induite par le tramadol, la
néphrotoxicité ainsi que le stress oxydatif chez les rats albinos males adultes. Les fonctions
hépatiques ont é@térées dans le groupe traité au tramadol, ce qui se traduit par une élévation
des taux sériques d'ALAT, d'’ASAT, de Ganm@a et de bilirubine totale. Le tramadol cause
également des dommages au foie par peroxydation lipidique et autres dommages oxydatifs.
L'utilisation concomitante d'huile de nigelle et de tramadol a montré une amélioration partielle
des effets hépatotoxiques et néphrotoxiques ainsi qu'un effet antioxydant mis en évidence par
une réduction significative de la teneur en malondialdéhydenetélévation des taux de

gluthathion peroxydase.

Cette étude a révélé que l'administration d'huile de nigelle pendant le traitement au

tramadol serait bénéfique, du fait de son actionlagpatotoxique[195]
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[.K. ACTIONS OPHTALMIQUES: LA CATARACTE

Galien prétendait que la graine nigelle« HVW HIILFDFH FRQWUH O HDX

lorsqu'on I'écrase, qu'on la mélange a I'huile d'ers puis qu'on la s¢8}

En2015 et 2016, eLix étudeséaliséepar un méme auteur traitent de ce sujeins la
premiére étude O 1D X W B'&stUpehbhéd sur les effets antioxydantadit-protecteursie
I'huile deNigella sativalL. et de la thymoquinone contla cataracte chez des rats indynte
des rayonnements ionisantses résultats ont montré que la cataracte s'est développée chez
80% des ratapres irradiation'DQV OD VHFRQGH p WIEGHemeeffdsXOasH XU p W)
deux études aboutissent aux mémes résultatiaux de survenu de cataracte a baissé dé 20
chez les rats ayant recu I'huile de nigelle e#%6hez les rats ayant re¢a thymoquinone.

[196], [197]

"D S Uawkur Taysi les deux études suggerent glieuile de nigelle et la
thymoquinone pourraient prévenir la survenue des cataractes induites par les rayonnements
ionisants chez les rats HSHQGDQW QRXV QYDYRQV DXFXQH pWXGH

permettraide confirmerlesSURSRYV GH *Ddnmd.Q FKH] Of

171



I.L. ACTIONS SUR LE SYSTEME REPRODUCTEUR

l.L.1. Actions sur la spermatogénése et la fertilité masculine

Des études ont cherché & élucitiestion de la nigelle sur la reproduction.

En 2016, une étude s'est intéressée aux effets modulateurs possibles de la
consommation quotidienne d'huile #iégella sativaL. sur la fertilité desrats méalesLes
animaux ont regu pendant quatre semaa par voie orale, de I'huile de nigelle all/kg/jour,
du chlorpyrifos a 20ng/kg/jour et X Q P p O DhQilé Hie Gifjelleet de chlorpyrifos.Le
chlorpyrifos est unpesticide organophosphoré modérément toxique pour I'homme et
courammengppliqué par les agriculteurs du monde entier pour protéger leurs cyha&ls.

[199]

Les résultats ont montré que dblorpyrifos diminuait le nombre de spermatides, le
nombre de spermatozoides, la production quotidienne de spermatozoidesodtitia aes
spermatozoides, tout en augmentant le nombre de spermatozoides morts et de spermatozoides
anormaux par rapport au groupe témoin. Les substances réactives a I'acide thiobarbiturique ont
augmenté, tandis que le glutathion et les enzymes antintgglant diminué dans le plasma et

les testicules des rats traitésclorpyrifos

Or, la consommation unique dhuile de nigelle montre une augmentation de la
testostéronaju glutathionetdes enzymes antioxydantes et une diminution des radicaux libres.
L'association de I'huile avec ¢blorpyrifosatténue ses effets toxiquésar cette étude réalisé
chez des ratdes auteurs montrent glieuile de nigelle peyouer unU{OH GDQV OYDPpOLF
des caractéristigues du sperme et modérer la toxiodéite par lechlorpyrifos sur la

reproduction[200]
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En 2014, une étude s'est intéressée a la graine de nigelle et pour la premiere fois, les
résultats ont suggéré que la thymoquinone protége contre l'altération des fonctions testiculaires
du ratinduite par le plombLorsquecoadministréeavec du plomb, la thymoquinonenéliore
le niveau de testostérone plasmatiquée etombre de spermatozoides. Cette étudeeode
nouvelles perspectives quant a l'utilisation clinique de la thymoquinone dans l'intoxication au

plomb.[94], [201]

L'infertilité est un probléme social et clinique qui affecte les couples du monde entier.
Au cours des derniéreannées, l'utilisation massive de médicaments a base de plantes a
encouragé les scientifiques a déterminer leurs effets impressionnants sur la santé notamment
chez les hommes infertile€hezdes hommes iraniens présentant une morphologie anormale,
une numéation faible ou une mobilité réduite des spermatozoigies étude a été réalsén
2014 Ces patients ont recu 278 d'huile de nigelle deux fois par jour pendant deux mois. Les
résultats indiquent que l'apport quotidien dml5 d'huile deNigella sativaL. améliore la
gualité du sperme, notamment la numération des spermatozoides, la morphologie et la matilité,

le volume de spermetle pH chez les hommasfertiles.[202]

Les mécanismes qui setendent ces effets ne sont pas clairs, mais les propriétés

antioxydantes de I'huile degelle peuvent étre impliquées.

La membrane des spermatozoides comprend une grande quantité d'acides gras

polyinsaturé®t de phospholipides qui sont vulnérables au stress oxy@a.

En conditionnormale les especes réactives de I'oxygéoat neutralisées par les
antioxydants du sperme. Mais en cas de réduction de la propriété antioxydante ou de production
accrueGTHVSqFHV UpD FWdayisH& sgeiheQld &rigs3 ey dhtif serait nuisible aux

différents parametres du sperrfz02], [204]

173



Il'y a également une étude indiquant que le nivefHdV SqF HW UGB DN BXH qQH

augmenté dans le sperme des patients inferf185]

L'absorption quotidienne denfh d'huile deNigella sativaL. pendant deux mois
améliore la qualité du sperme chez les hommes infertiles sans aucun effet indésirable
thymoquinone, le sélénium, la vitamine E aux propriétés antioxydantes présente dans I'huile de
nigelle peuvent neutraliser les especes oxygénées réactives dans le spénfheencer
positivement les paramétres anormaux des spermatozBidesque lesésultats des études
suggerent que la nigelle est un bon candit#atsle traitement de l'infertilité masculine, a ce
jour des recherches plus poussées semblent nécessaires pour élucider les mécanismes d'action
de I'huile deNigella satival. responsale de cette action ainsi pouvant confirncette étude

[205]

I.L.2. Actions galactagogues

Selon Galien, la graine degelle «favorise I'écoulement du lait de la nourrisePeut

on confirmer cette utilisation traditionnelfe

Dans une étude réalisée sur des raes2013 les effets des extraits aqueux et
éthanoliques de graines diégella sativaL. sur la production @l lait ont été évalués. Les
résultats ont montré une augmentation significative de la production de lait d¥& 3hGr
I'extrait aqueux et 37,% pour I'extrait éthanolique par rapport au témbes extraits aqueux
et éthanoliques diligella sativalL. peuvent stimuler la production de lait chez les ratess

FHV UpVXOWDWY UHVWHQVWO§]FRQILUPHU FKH] OfKRPPH
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I.L.3. Actions sur les hormones sexuelles les organes reproducteurs

Une étude réalisée en 2011, siestressee a l'effet de I'huile de nigelle sur les taux
plasmatique de la testostérone, de I'hormone follistibulante (FSH) et de I'hnormone
lutéinisantgLH) chez le rat. Les animaux ont été répartis en deux lots de dix indohdasan:
un lottémoin et un lot traité. Le lot traité a recu quotidiennement par voiepatitonéale
0,5mL NJ GH OfKXLOH GH QdurQlUelXéh@i® dreSiHaQ @& Wlume, par la
méme voie, en méme temps et durant la méme période du gysinlogique (NaCl a g/L).

/IHV UpVXOWDWYVY GpPRQWUHQW SRXU OD SUHPLqUH IRLV O
hormonal des androgenes chez le rat pubére. Cet effet est marqué par une augmentation
significative de la masse des organes reyctelirs et des taux plasmatiques de la testostérone,

GH OD /+ HW GH OD )6+ VDQV DXFXQH LQIOXHQFH VLJQLILF

prise de poids chdesanimaux traités pourrait étre expliquée par la courte durée du traitement.

CetteétuleSHUPHW GH GLUH TXH OfKXLOH GH QLJHOOH HVW
la bio-synthese de testostérone. Cette action pourrait étre due au moins en partie a un ou
plusieurs principes actifs contenus dans cette huile, tels que les tocophérols lgplesnods.

/IH PpFDQLVPH GIDFWLRQ VWpURWGRJIpQLTXH REVHUYp SRXL

hypothalamehypophysetesticulaire [207]

(Q HIITHW FHUWDLQHV pW X G-tdsodteI\&urlel imetabopsnietelsl  HW G

androgenes chez des rg#)8], [209]

La thymoquinone, peut améliorer les paramétres des spermatozoides, le sperme, les

organes reproducteurs et les hormones sexuelles dans les éintdes[203]
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I.L.4. Actions sur la gestation

Dans la médecine traditionnelle, I'huile de nigelle était déja diligédes fins
contraceptives. Cette indication peut sembler en effetedéstifolklorique. Cependant, des
scientifiques se sont pé&sla question de connaitre le véritable intéréNigella satival. sur
la gestation. Les recherches ont commencé en 109® X W H X Bt sd¢th \éguipé ont étudié
OfHIITHW FRQWUDFHSWLI GfXQ H[WUDLW j OfKH[DQud GHV JU
cetextraitadministré a des rates a la dose @gk®/j prévenait la gestation entre les jours 1 et
les jours 10 suivant le coit, mais apres le dixieme jour aucun effet abortif n'a pu étre observe.
L'extraita la dose d&50-200 mg/kgprésentait une légere activité utérotrophique comparable

a une dose de 0,002g/kg de 17 -oestradiol[210]

Plus récemment, d'autres chercheurs se sont penchés syetlersi2011, et ont
recherché une activité phytoestrogenendxtrait méthanolique de 4flantes doniNigella
satival. Les phytoestrogenes sont des composés d'origine végétale qui imitent structurellement
et IRQFWLRQQHOOHPHQW O Equefitysahtderisip€rés\commé joSadtinF&eQ V
important dans la prévention des cancers, des maladies cardiagues, des symptémes
ménopausiques et de l'ostéoporose. Les flavonoides, les isoflavonoides, les lignanes, les
stilbénes (resvératrol), sont définismmme des phytoestrogené$igella satival.. a montré un

HITHW °VWURJpQLTXH VHXOHPHQW D&WllgY WUDLWHPHQW SD
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.M. NIGELLA SATIVA L. ET CANCER: DES ETUDESENCOURAGEANTES

Plusieurs épices constituent des sources potentielles de prévention et de traitement des
cancers, telles queurcuma longaNigella sativa Zingiber officinak, Allium sativum Crocus

sativus Piper nigrumet Capsicum annum

lls contiennent plusieurs comgés actifs importants, tels que la curcumitee,

thymoquinone, la pipérine et la capsaicine.

/IHV SULQFLSDX[ PpFDQLVPHV GIDFWLRQ FRPSUHQQF
OfLQKLELWLRQ GH OD SUROLIpUDWLRQ OD PLatigibddsLRQ HW

tumeurs a la radiothérapie et a la chimiothérapie.

Les effets antioxydants, aninflammatoires et immunomodulateurs de
Nigellasatival., pourraient jouer un role dans prévention de plusieurs cancers, notamment
les cancers du poumon, du foie, du sein, de I'estomac, du colorectum, du col de I'utérus et de la

prostate[212]

.M. 1. Propriétés anttumorales et cytotoxiques d¢igella satival.

De nombreux chercheurs se sont intéressés aux effets que pelNigeta satival..

en oncologie. Nous allons nous intéresser a quelques études.

[.M.1.a. Cancer du poumon

Dans une étude mée en 2014, il a été démontré que I'extrait de graine et I'huile de
Nigella sativaL. réduisaient de maniére significative la viabilité cellulaire et altéraient la
morphologie cellulaire des cellules cancéreuses du poumon humain (a partir de

0,25mg/mL/24h pour les extraits de graine et @g/mL K SRXU OrigeleL[@18] GH
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En outre, dans une autre étude de 2015, les auteurs orftelaesgploiter le réle de la
thymoquinone contre les tumeurs. Airaithymoquinone a joué un réle dans l'inhibition de la
prolifération, de la migration et de l'invasion des cellules cancéreuses pulmonaires dela ligné
cellulaire A549. Elle a égalemeimhibé I'expression de I'ARNm des cellules en prolifération,
de la cycline D1, des Métalloprotéinase Matricielle MiZiIet MMP-9 (qui jouent un rdle dans

I'invasion des cellules cancéreuses) par l'intermédiaire de la voielERR14]

[.M.1.b. Cancer du sein

En 2014, des chercheurs se sont intéressés a l'effet inhibédar croissance de la
thymoquinone sur deux lignées cellulaires de cancer du sein triple négatif avec p53 mutant. Les
tests de métabolisme cellulaire ont montré uéhymoquinonenhibait la croissance des
cellules cancéreuses sans affecter la croigseeltulaire normale. Les analyses cytométriques
en flux ont montré un arrét du cycle cellulaire en phase G1 et une apoptose caractérisée par la
perte de l'intégrité de la membrane mitochondriale. La thymoquinone a montré une réduction
de la phosphorylatiode I'Akt et une diminution de I'expression de XIAP. Et également, elle a

augmenté la cytotoxicité induite par le cisplatine et le docétaxel.

Ces résultats suggerent que la thymoquinone pouwskaitr un intérét qui reste a
approfondir dans la préventictu cancer du sein, méme lorsque la p53 fonctionnelle est

absente[215]

[.M.1.c. Cancer du 6lon

Dans une étude menée en 2014, les chercheurs ont constaté que la thymoquinone
réduisait de maniére significative la viabilité des cellules HCT116 de cancer du c6lon humain
de maniére dépendante de la concentration et du temps. De plus, la thymoquiroae dabl

signalisation STAT3 via l'inhibition de la phosphorylation de Janus kinase (JAd¢)d& Src
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de la tyrosine kinase de EGFR, induisant ainsi une apoptose des cellules cancéreuses du colon

humain.[216]

[.M.2. Les différents mécanismes d'actions possibles de la thymoquinone en

oncologie

Les effets anticancéreux de la graine de nigelle sont attribués essentiellement a la
thymoquinone via différentes voies d'implications. Une étude men@®dEh a recensé les

mécanismes d'actions possibles de la thymoquinone.

Figure46: : Les différents mécanismes d'actions possibles de la thymoqujaaig.
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Légende

1. La thymoquinone induit la mort cellulaire apoptotique dans les tissus cancéreux en
régulant positivement l'expression de genes apoptotiques (caspases et bax) et en
diminuant I'expression de géenes aioptotiques (par exemple, bcl 2)

2. La thymoquinone supprime l'activation de I'Akt par déphosphorylation et blogue ainsi
la survie des cellules cancéreuses

3. Lathymoquinone désactive la voie Bppa B en induisant la production de cytokines
et contréle ainsi I'expression oncogene

4. Lathymauinone augmente l'activité des enzymes antioxydantes et protége les cellules
contre le cancer

5. La thymoquinone protége les cellules normales des Iésions causées par les
rayonnements ionisants dans le traitement du cancer

6. La thymoquinone empéche les enzyvhe& < 3 GIrWUH HQGRPPDJpHV

Une étude publiée en décembre 2019 a permis de décrire de facon plus détaillée les mécanismes

GIDFWLRQV GH OD WK\PRTXLQRQH

La thymoquinoneagit sur plusieurs cibles moléculaires par différentes voies, et elle montre
€galement ses actions via de nombreux mécanismes cellulaires comme ['inhibition de la
prolifération, linduction de l'apoptose, l'interruption du cycle cellulaire et la prévention de

'angiogenese et des métastases cellulaires.
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Différents types de mécanigs ont été abordés dans cette étunmus allons nous pencher en

SDUWLFXOLHU VXU OH U{OH GH OD WK\PRTXLQRQH GDQV O

Figure47: Role de la thymoquinone dans la régulation du cyelrilaire.

Le cycle cellulaire des eucaryotes est divisé en deux événements majeurs de réplication
de I'ADN (phase S) et de mitose (phase M). Deux autres phases représentent des intervalles
phase G1 et phase G2 au cours desquelles la cellule se @épagplication et a la mitose.
La kinase cyclie-dépendante (CDK) joue un réle crucial dans la régulation du cycle cellulaire,
elle intervient tout au long du cycle cellulaire et contrble a la fois I'événement de transition
* 6 HW GH WUDQWDISWIgRQONDXWHXU OD WK\PRTXLQRQH LQW

de la CDK conduisant au blocage du cycle cellulaire dans la phase G1[2182.
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. TABLEAU RECAPITULATIF

Enrésumé, nous pouvons réaliser un tableau récapitulatiditkes tests parNigella satival. [105]

Cibles testés

Antibactérienne
Anti-parasitaires
Surle systéme respiratoire
Antioxydant
Anti-Inflammatoire
Anti-hyperlipidémie
Anti-tumorale
Anti-diabétique
Protection cardiovasculaire
Protection gastraligestive
Protection hépatique
Sur le SNC
Effet sur le systeme
reproducteur
Effet sur le systeme
immunitaire
Anti-allergiques
Dermatologiques

Tableaw?5: Cibles testés parNigella satival.

Type @ produit

Graine Extrait éthérique Extrait
alcoolique
X X
0 0
X
0
X 0
# 0
0
# (o}
0 0
o#
0
0:in vivo X 1 in vitro

Extrait
agueux

X
o)
0 X

o#

Huile
fixe
X
0 X
0X
0X
0 X

X
o#

o

o#

#
#

#: essai clinique

Huile Thymoquinone
essentielle
X
0
X X
X 0 X
X
0 0 X
0 0
0
0 X
o#
0
0 X
# o#
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CHAPITRE 4: TOXICOLOGIE
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l. PRECAUTIONS D'EMPLOIS

Nigella satival. ne doit pas étre confondue awdigella damascend. ou nigelle de
Damas dont legraines seraient toxiques. Du fait de sa forte saveur épicée, les extraits sont,
dans beaucoup de situations, mélangés avec du miel. Comme pour beaucoup de produits a

portée thérapeutique, il convient de lire et de suivre les instructions et mises efi9jarde

Bien qu'aucune informationigtilant l'irritation de la peau n'ait été rapportée a ce jour,
un test préalable dbcalisé doit étre effectué avant toute utilisatiaume infime quantité
d'extrait doit étre déposemi creux du coudet recouverte par upansementSi au bout de
24 heures apparaissent une rougeur et une irritation c'est le reflet d'une réafctste Dés

lors, il est recommandé d'abandonner le traitement de I'affection migelke. [9]

Les personnes souffrant de dysttionnements hépatiques ou rénaux doiuéhserla
nigelle avec précautiorDe méme, les personnes souffrant de diabéte dosueweiller leur
glycémie bien que son action saelle-ci ait été vérifiee La nature de tous les constituants de
NigellasativaL. n'ayant pas encore été intégralement déterminée, il serait souhaitable d'éviter
une consommation a forte dose et sur une longue période. Il faut savoir que les glucosides, un
des composants de la graine et de beaucoup d'autres plantes préseneitd avéréa forte

dose[9]

. TOXICITE ET EFFETS SECONDAIRES

Les études rapportant la toxicité ne sont pas assez nombreuses pour juger de cet effet
de maniere définitive, mais ils doivent étre pris en considération notammeatvigiges
patients souffrant d'affectiomgaves. Les informations collectées parlent d'un degré de toxicité

mineur. Pourtant, des effets négatifs sur les reins et le foie ont été rapportés.
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Des travaux entrepris par une équipe iranienne et publiés en 2005 ont consisté a évaluer
les effets aigusalla toxicité éventuelle des grainedNigella satival. en recourant aux extraits
aqueux, méthanoliques et chloroformiguaéin de I'évaluer, une mesure de la DL50 a été

effectué. [219]

La DL50 ou dose létale 50 est un indicateur quantitatif de la toxicité d'une substance.
Elle s'exprime en g de matiere active par kg d'animal. Plus ce chiffre est petit,qubstence
est toxigue. Cette dose n'est valable que pour une espece précise (le plus souvent le rat) et un
mode d'introduction précis dans l'organisme (ingestion, inhalation, application cutanée). La
DL50 peut varierparfois fortement, en fonction du solvant g#iainsi qu'en fonction du sexe
de l'animal. Ces chiffres ne sont pas directement extrapolables a 'homme. Elle est le plus

souvent exprimée pour une ingestion orale chez |§220]

Ainsi, dans cette étude, les extraits aqueux ont été administré a différentes diysesldeet

21J NJ $XFXQH PRUWDOLWDpP QYD pWp REVHUYp FHSHQGDQW
poids des animaux aprés administration de 21 @kfH [ WUDLW PpWKDQROLTXH HW
partir du 5™ jour aprésadministration /fH[WUDLW DTXHX[ DGPLQLVWUp VH
poids, maisa montré une toxicité hépatique a partir de 6g/kg. La nigelle est a utiliser avec

précaution chez les inffisants rénaux(219]

Une étude até entreprissur des animaugar une équipe marocaine dont les travaux
ont été publiés en 200Blle insiste sur les modifications enregistrées pour certains paramétres
tel le métabolismele I'hémoglobine et la diminution des taux de leucocytes et de plaquettes,
parametres a prendem considération car peétrepotentiellementévélateurs d'une toxicité.
En effet, I'nématocrite et les taux d’hémoglobine ont été augmentés. Or, I'hnématocrite, une
mesure de la fraction volumique des hématies ou globules rouges, constitue un indiéateur

de I'état d’hydratation de l'organisme, et de la présence d'une anémie ou d'une grave perte de
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sang, et de l'aptitude du sang a transporter I'oxygene. Un hématocrite augmeétéepiut

une perte de liquides, comme en cas de déshydratation,tdentrat diurétique et de bralures,

ou a une augmentation du nombre d'hématies comme en cas de troubles cardiovasculaires et
rénaux par exemple. Par ailleurs, les plaquettes sanguines ont un role tres important dans la
coagulation.Une diminution trop impognte du taux de plaquettes entraine un risque
hémorragique. Dans cette méme expérience, la prise de poids a été ralentie par rapport aux

animaux controle[9]

Avec ces éléments a l'esprit, il nous parait indispensable d'avertir les potentiels
consommateurs deigella sativalL. sur la toxicté de cette plante lorsqu'elle est consommée en

I'absence de tout suivi médical, et notamment sur le long terme.

Une consommation quotidienne de 500 a 750 mg durant une période courte semble la

plus raisonnable en attendant que des recherches plus étsoidunteffectuée$9]

Il faut également noter qudigella satival.. pourrait également provoquer une allergie,
voire une réaction anaphylactique, chez certains patients. C'est pourquoi toutes les précautions
doivent étre prises par les personnes hypersensibles notanalent]'OMS, l'allergie figure
au 4eme rang des maladies les plus fréquentes dans le monde,d'alispiiatoire (506 des
cas) étant I'une des premieres maladies chroniques de I'enfant et de I'adolescent. En France, le
nombre d'allergies a été multiplié par 2 en 10 ans, et 1 personne sur 5 est sujette aux allergies,
gu'elles soient environnementales alimentaires. Tous les aliments sont capables de
provoquer une allergie alimentaire chez les individus hypersensibles. Néanmoins, certains

aliments sont plus souvent que d'autres a l'origine d'allergie alimef@ire.

Le potentiel de sensibilisation de la drogue est faible. Cependantedmatites de

contact a caractere allergique ont été observées aprées applocasied huile de nigelle.
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Une étude a recensé en 2013, une observation spectaculaire chez une femme de 53 ans
présentant une éruption bulleuse liée au contact et a IWdeRQ GIKXLOH GH QLJt
présentait, comme principal antécédent, un syndrome de Turner (caryotyfe ébune

ostéoporose traitée pestrogenes.

Les lésions cutanées étaient apparues depuis une semaine et s'étaient aggravées malgré
O 1D S S O LdebrnwdoRc@idéd-La patiente appliquait par massages etaingépuis deux
semaineslel KXLOH GH QLJHOOH /D SDWLHQWH DSSOLTXDLW Oft
corps wisage, y compris les paupieres, cou, conduits auditifs extelRésMH DLQVL TX{IDX (

de ses articulations douloureuses et du périnée.

/IRUV GH OYH[DPHQ FOLQLTXH LQLWEDE pré&@éntaR D@D GH p\
éruption érythémateuse papuleuse associée a des vésicules et des bulles sur les zones
GIDSSOLFDWLRQ GH Cettkexuptom est Hrolahlanhb@i@id une réaction
systémique liée a son absorptidues patchtess D Y HF Qi% Kigdll©d¢ la patiente ehe
autrehuile de nigelleachetée dans un magasin a laiiel étaient fortenentpositifs avec une
réaction vésiculeuseLes réactions étaient limitées auwsones testées. Une analyse
spectrométriqgue par chromatographie était réalisée au laboratoire de dermatabdimie
Strasbourg pour comparer la composition chimiqueddesx echaW LOORQV GYKXLOH GLC
GH VIDVVXBHRBGIXUMWOHSSRUWpP SDU OD SD@ULHDOWH pM D QW CF
trouvait deux courbes avec des pgsXSHUSRVDEOHYV PDLV GYDPSOLWXGH
OfXWLOLVDWLRQ S D Wedipel® D svdiffdréndeten@ies Qedix Kules@iralysées
consistdi HVVHQWLHOOHPHQW HQ OD SU patheR € Hans Id magasia®P LQ H |
label« bio » et dans la quantit@lative de quinones. De plus)retrouvait dans les deux huiles

denigelle la présence de nombreux terpénes connus poupdéemtiel allergsant Les auteurs
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RQW pPLV OTK\SRWKqgqVH TXH 6gar %oz \tutaHég At k. prvisepovdlD avait VH Q V

FRQWULEXp j OTH[W22QVLRQ GHV OpVLRQV

&HSHQGDQW QRXV DYRQV YX SUpFpGHPPHQW TXH-OfKXLOF
estrogéne. Yauraitil ici uneinteracion DYHF OD SULVH GTHVWURIgl@H FKH]

reste a prouver.

Figure48: )LJXUH D HW E OHVLRQV YpVLFXOREXOOHXVHV VXU OHV ]R(
zones de décollemerj221]

En 2017 une autre étude s'est intéressée aux réactions allergiques de contact pgovoqué
SDU OfKXLOH GH QLJHOOH /YDOOHUJgQH GpFOHQFKDQW H\
de contact grave mimant une nécrolyse épidermique toXi§&d) ont été recensés, apres
application topique d'huile de nigelle, sans ingestion orale. Le médian de survenue était
de un jour et demi, avec une sensibilisation antérieure chez trois patientes. Les chercheurs ont
utilisé la chromatographie en phase gazeuse couplée a la spectrométrie de masse afin

d'examiner I'échantillon d'huile de nigelle. lrésultats onmontréun mélange de terpéenes, de
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thymoquinone, d'acide linoléique et d'acides gras. La thymoquinone et les terpénes seraient de

potentiels allergenef222]

Figure49: /HV UpDFWLRQV DOOHUJLTXHV j OTKXLOH GH 1LJHOOH SHXYHQW
[222]

[1. INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

PourNigella sativalL., et jusqu'a ce jour, il n'y a pas d'interactions médicamenteuses
recenséeLependant, par son actiorhibitrice sur lI'agrégation plaquettaire et la coagulation
sanguineil faut étre vigilant chez les patients sous traitement@ragulantsDe plus, I'huile
de nigelle est déconseillée aux femmes enceintes et aux enfants de moins de 7 ans. Son

innocuitén'a pas éteé vérifiee chez les tres jeunes enfi@jts.

La prise de nigelle est contmediquée chez la femme enceint06]

Une étude a été entreprise en Inde entre 1986 et 1987 a rapporté que l'utilisation de 20

a 30 grammes de poudre de graine, prises a 484w@imtervalle, a condgit a une fausse couche
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chez 66% des femmes interroge Ces informations soutiennent, une fois de plus, l'idée qu'une

attention particuliere doit étre accordée a l'utilisationpdi@stesmédicinales[223]
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CHAPITRE 5: PRODUITS A BASE DE
NIGELLE
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l. PRESENTATION ET UTILISATIONS

On retrouvela nigelle dans différentes préparations a base de dat& ou huilede
massageMais également sous fornde miel de cumin noir, savon, shampoing et toutes sortes
de cremes. Elle est utilisée dans les préparations culinaires, depuis des siécles, dans de

nombreux pys du MoyerOrient, dAfrigue du Nord et @sie.

La nigelleest utilisée soit

X en usage externepure ou mélangée avec des huiles essentielles ou d'autres
huiles végétales, en applications locales pour les soins cutanés
X en usage interneen complément alimentairen gélules de poudre de graine de

nigelle ou en capsules d'huile de nigelle: teneur entre 100 eh&J0]

Nous pouvonsecensedans la littérature de nombreuses préparations a base de nigelle.
Cependanta I'heure actuelle, il n'existe encore aucune spécialité médicamenteuse a base de

nigelle malgré de nombreuses études scientifiques qui soutiennent sénantérérapeutique.

En effet, cette plante présente déja des utilisations en phytothérapie, notamment sous
forme de tisanes et sous forme de gélules a base d'huile revendiquant |'allégatigriément

alimentaire a activité immunomodulatriee[12]

[.A. UTILISATION CULINAIRE

La nigelledu fait desa richessen vitamines, minéraux et lipides et par la qualité de ses
protéines devrait naturellemerge retrouveparmi les condiments majeurs de notre cuisine
Elle n'est pas seulement un complément alimentatigeessanpour ses effets positifs sur notre

santé. Ses grainesntun condiment qui révélera maints plats etrlaxdraainsiplus digestes.
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Les grainesétant donndleur saveur épiaepeuvent étre substié@sau poivre ou
meélangées avec d'autres herbes aromatiques. Les graines de nigelle rentrent dans la composition

de mélanges d'épices et de préparations@diapices panch phoron et resd-hanout[33]

/IH SDQFK SKRURQ HVW XQ PpODQJH GYfpSLFHV XWLOLVpP
Ce mélange est composé de cing graines cololléesgelle, le fenouil, la moutarde noire, le
fenugrec doré et le cumin. Généralement, les grainesagnriéeglans des proportions égales,

bien que cela puisse varier selon les gdaeA]

Figure50: Panchphoron [224]

198



En Afrigue du Nord, la nigelle se retrouve dans un mélange d'épice traditiarieelle
rasel-hanout. La recette traditionnelle du-elshanout varie entre 24 et 27 ingrédients et peut

aller jusqu'a pis de quarant§225]

Figure51: Rasel-hanout [226]

En Orient, c'est autant pour sa saveur aromatique que pour ses vertus stimulantes de la
digestion que la cuisine traditionnelle utilise le cumin noir. C'est un choix judicieux pour les
personnes souffrant d'un dysfonctionnement rénal ou de maux d'estaqnasigportent mal

la cuisine épicéd8]
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Les graines sonttiliséesentiéres ou moulues, spécialement dans les pays du Proche
Orient et la Turquie, quelguefois mélangées avec les graines de sésame. Elles servent a
aromatiser le pain (en supplément a la farineues@upoudrées sur le pain avant sa cuisson),
les patisseries, les plats sucrés, les fromages, les sauces et les soupes. En Inde, les graines non
moulues, souvent grillées au préalable, servent dans les recettes de légumes secs, a parfumer
des plats a basde légumes et comme ingrédient de conserves aigres et chutneys. On les
saupoudre aussi sur les painslaan» (galette de pain de régions d'Asie centrale et du sud)

[33]

Figure52: Pain oriental[13]

En France, la poudre de gnaiest utilisée comme du poiv{83]

Les graines sont aussi utilisées dans l'assaisonnement des salades et la préparation des
vinaigrettes. Dans la cuisine méditerranéenne, I'huile de nigelle peut étre mélangée a d'autres

huiles comme I'huile de noisette, d'olive ou de sés§iBag.[33]
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Malgré les nombreuses études que nous apofsentéesinsi que les effets bénéfiques de

I'huile essentielle de nigelle, celtén'est toujours pas commerciaksé

Figure53: Huile deNigella satival.. commercialisée par Pranar6fa27]

En Egypte, les graines de nigelle sont pulvérisées pour aromatiser |§3841é est
€galement possible de faire une décoction de graine de nigelle, ou bien une infusion. Par
ailleurs, il existe dans le commerce digfsisionsen sachet, voire des cafés solublémse de

nigelle.[13]

Infusion de nigelle «maisonx» : pour 1 personne

X

1 cuilléerea soupe de graines de nigelle

X

1 tasse d'eau portée a ébullition

X du sucre ou miel

x

lait ou creme (facultatif, selon le dt)
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Piler les graines dans un mortier et les mettre dans une infusette ou boule a thé, verser
I'eau chaude frémissante. Laisser infuser a couvert 8 a 10 minutes. Sucrer et consommer

chaud.[13]

Figure54: Café creme a la nigellg228]

Figure55: Sachets de thé noir a la nige[229]
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Une boisson gazeuse a basecola et de nigelle est également commercialisée sous le nom de

Sawda Cola[230]

Figure56: Boisson gazeuse a base de cola et de nig286]

|.B. UTILISATION EN COSMETIQUE

A I'heureactuelle, chacun attache une grande importancepéésantationLes soins
du corps sont de plus en plus a base de produits naturels et le cumin noir a acquis, a coté de ses
vertus thérapeutiques, une grande renommeée pour son action dans le domaine cosmeétique.
Alors qu'en Egypte, il existe un grand nombre de produissnétiques qui utilisent le cumin
noir, RQ Q Y H QueéfdJar Kraride. Mais il n'est pas difficile de réalisenmgnedeshuiles,
cremes, peeling ou masques pour ses besoins personnels. L'administration orale ou externe

garantit le bon &t de la peay32]
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En cosmétique, on I'exploite pour ses propriétés calmantes, régénérantes, revitalisantes
et antiinflammatoires. Les acides gras préservent d'un vieilissement prématuré. La beauté
Iégendaire de Néfertiti serait attribuée, entre autres, a l'utilisatiprodeits a base deigella

sativalL. et de beurre de karitf]

Des crémes de soins pour le visage

Il suffit d'enrichir sa creme de soin habitegdar quelques gouttes d'huile de nigelle ou
de réaliser seméme sa creme de soin. Pour cela, il faut chauffer atnbaiie a 60°C environ
50mL d'huile de cumin noir et 58L d'huile de jojoba. A ce mélange, il faut rajouter
10grammes de cire d'abeille et remuer ainsi jusqu'a entiere fusion de la cire. Enfin, la creme

est a conserver au fra[82]

Une creme gommante et nettoyante

On peutincorporer quelques gouttes d'huile de nigelle aux graines de nigelle finement
pulvérisées. Appliguer ce mélange en massant circulairement la peau et laisser agir dix minutes.

Puis rincer a I'eau chaud8&2]

Un masque pour visag: masque Néfertiti

Il s'agit d'un mélange de poudre de ghassoul (terre argileuse naturelle provenant du
Maroc, réputée pour ses vertus astringentes, absorbantes et son extréme douceur) et
d'ingrédients cdessous indiqués. Le mélange se fait d'abord dedeau chaude del'eau de
rose. Ensuite, on ajoute I'huile de nigelle et le miel en fouettant la préparation pour la rendre
homogene. Le mélange doit étre appliqué sur une peau nettoyée et seche. Au bout de dix

minutes le masque peut étre 6té a liefd]

Huile revitalisante pour le corps

L'huile de cumin noir tonifie le tissu conjonctif et stimule l'irrigation sanguine de la

peau. C'est donc une base idéale pour des huiles corporelles. L'huile de nigelle peut étre ainsi
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mélangé en quantité égale avec I'huile glerme de blé. Si la peau est séche, I'huile de nigelle
peut étre assoaévec quelques gouttes d'huiles essentielles de géranium, de genévrier ou de
patchouli. Pour une peau fatiguée, marquée par l'age, I'huile peut luieaghotonus en la

meélangeanavec I'huile essentielle d'ylatygang et de lavandefficinale. [9]

Soins pour des cheveux éclatants

L'huile de cumin noir tonifie le cuir chevelu et renforce le cheveu qui apparait plus
brillant et plus souple. Si les cheveux sont ternes, secs et cassants, il suffit d'enrichir son

shampaing habituel avec quelques gouttes d'huile de nigelle ou réaliser ce masque

x 2 cuilleres a soupe de graines de cumin noir finement pulvérisées
X 1 cuillere a soupe de vinaigre de cidre

x 1 tasse d'huile d'olive

Mélange le tout ef le soir, masser lesheveux et cuir chevelu avec ce mélange. Laissgir

trente minutes, puis laweavec un shampoing?9]

Sur internet, de nombreux produits cosmétiques a base de nigelle sont @angdast

retrouver par exempte
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Le shampoing a I'huile de nigeliehe en éléments actifs, pernaetnourrir les cheveux
et les fortifier. Grace a son action nourrissante et régénéilaredpnne souplesse et douceur
aux cheveux ternes et fatiguégsombat la bute de cheveux et les problemes pelliculaires. Son
action antiinflammatoire eantimycosiquepermet d'apaisées cuirs chevelusrités et Gayiter

les démangeaison231]

Figure57: Shampoing douceur a I'huile de nige[@31]

Le savon au cumin noir est élaboré a partir d'huile végétale de nigelle extraite des
graines. La graine de nigelle, riche en acides grasgd#ione et de thymoquinone représente
un excellent agent anti inflammatoire qui participe a lutter contre de nombreux problemes de
peau comme l'acné, l'eczéma, les mycoses ou le psoriasis. Elle a également une action

cicatrisante, grace aux antioxydargsj protege ainsi la peau du vieillissement cutaéhéne
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action nourrissante et régénérante afin de redonner souplesse et douceur a la peau. Il s'agit d'un

savon préconisé pour la toilette des personnes qui ont une peau séche, sensible [28Rfitée.

Figure58: Savonala nigelle [232]
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. UTILISATION TRADITIONNELLE APPLIQUEE A LA MEDECINE
MODERNE

Nigella sativalL. présente le grand intérét de pouvoir étre utlisét par voie interne
gue par voie externe. L'usage traditionnel I'a ase@cidautres plante€ependant!'huile de

cumin noir joue toujours le role central.

On utilise I'huile en usage externe en cas de probléemes de peau, d'inflammations,
d'eczémasie contusions et entorses, d'ecchymoses, de mycoses cutanées, de prurit, d'acné et
de psoriasis. Pour toutes ces indications, on peut utiliser I'huile de nigelle pure ou en préparation
qui a fait ses preuves dans la médecine traditimniélexiste une naltitude de recettes et
préparations recensées dans les ouvrages. Nous allons nousentégesdquesunesd’entre
elles.Cependant,D FRQVRPPDWLRQ HW OYDSSOLFDWLRQ GH FHWW|

et apres un avisédical.

Une créme au cumin noir contre l'acné

Comme nous l'avons vu précedemment,pde sa richesse en éléments actifs et
notamment en thymoquinone, I'huile de nigelle est largeprécbniséeen cas de problemes
de peau, grace a son actiassainissamet antioxydante et cicatrisante. Afin de réaliser une
creme a la maison contre I'acné, il suffit de laisser macérer les graines de nigelle pendant 6 a
7 heures dans le vinaigre de cidre. Garder la poudre humide et y ajouter lezohéme d'huile
de nigelle. Bien mélanger et réchauffer brievement 2 a 3 minloes. les soirs, appliquer la

pate sur les lésions acnéiques du Visggf.

Pour renforcer le systeme immunitaire

Aux cotés d'un certain nombre déaptes, on utilise I'nuile dBligella satival. pour
renforcer et réguler les défenses naturelles de I'organisme et pour combattre les maux résultant

d'un dysfonctionnement, d'un déréglement ou d'une faiblesse du systéme immunitaire. Une cure
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de 3 a 6 seniaes a été préconisée par le docteur Peter Schleicher (directeur d'un institut de
recherche en immunologie a Munich en Allemagne) en collaboration avec le docteur Mohamed
Saleh araison G fe@Qleux capsules de 5@t par jour. L'hiver, il eshécessaire de doubler

les prises. Les cures peuvent se prodoigsqu'a trois a six mois a des doses minirf$gs.

Une aide en cas d'insuffisance respiratoire

LTKXLOH HVVH Q W urté &t hiflufiflante Ldd FhOcOskt vasodilatatrice des
bronchesSonutilisation entraine un soudament rapide dans les cas de crisegéifpans le
traitement des cas chroniqyelle rééquilibre et stabilise le systeme immunital®e. peut
OTXWLOLYVHUcwd? & ¥ xb@&ieddpsiilds trois fois par jour @ufie cuillere a soupe

GIKYar@HQ FRPSOpWDQW Dnhdl&ioB.iB2] VPDQFHV G

Inhalation de poudre de graines d&imin noir

x 1 verre de graines

x 1 litre d'eau bouillante

Dans une casserole, verser I'bauillante sur les graines pulvérisées puis laisser infuser
aprés avoir bien remué. Recouvrir la téte et la nuque d'un linge et inhaler les vapeurs pendant

15 minutes.

Un baume pour les yeux irrités

L'huile de cumin noir a des propriétastrinflammatoires. Il suffit d'enduire ses tempes
le soir au coucher d'un peu d'huile. Des compresses en coton imprégnées d'une infusion de

graines soulagent également les douleurs ocul§B2k.

Combattrel'nypertension artérielle

L'huile de cumin noir peut aider & combattre cette maladie, véritable fléau de la

civilisation moderne. Il suffit de rajouter 5 gouttes d'huile de cumin noir, 4 a 5 fois par jour,
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dans une boisson chaude et de la boire lentement. Ou bien, le matin, dna pvant le petit
déjeuner, pendant 20 jours, une pate d'ail et de cumin noir que I'on préparera de la facon

suivante:

X une gousse d'all
X 2 cuilleres a soupe de miel

x 1 cuillere a café de graine de nigelle finement pulvérisées

Faire bouillir la gousse d'adlfin de la ramollir, y ajouter le miel et la poudre de grajBas.

Combattre les douleurs articulaires

Les douleurs articulaires sont liées soit a des phénoménes d'usure, soit a une
inflammation. On peut prévenir ceftdlammation en prenant 1 a 2 capsules d'huile de nigelle

mais également en appliquant directement I'nsulela zone douloureus@2]

Il existe d'autres utilisations possibles en cas de douleurs céphaliques, d'insomnixest dtou

sommeil, et d'inflammation des gencives.

Cependant, la commercialisation de I'huile de nigelle n‘échappe pas a la contrefacon.
Comme de nombreuses autres huiles végétales précieuses, onrpgatigersurle marché
meélangée avecd'autres huiles végétales bon marché. Il estimportant avant de choisir le produit,
GH VILQWpUHVVHU DX FHUWLILFDW G DXWKHQWLILFDWLRQ

produits fasifies S H XY H Q Wdah§ideip pott lh santé du consomnrateu
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CONCLUSION
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Nigella sativaL. a étéutilisé depuis des siecles de maniére intuitive. Comme bien
d'autres remedes, elle aurait pu totalement dispaeaitoellementau méme titrgue Gafltres

plantesautrefois tres en vogue.

A travers cette thése, nous avons pu décolNigella satival., une plante utilisée
comme une épice pour assaisonner les mets mais aussi comme un remede dans de nombreuses

civilisations

'"HSXLV SOXVLHXUV GL]DLQHYVY GTDQQpHYV OHV VFLHQWLI
représenter cette graingon ceanposant principal, la thymoquinone est tagsiveet joue un
réle important dans de nombreuses actions pharmacologigseshercheurs ont multiplié les
études et les expériences afin de valider scientifiquement ses réelles a@asitdielement,
parni les consommateurs, il y a eu un véritable engouement autour de cette Fllarfait a

présent clairement partie de la pharmacopée actuelle

'‘DQV FH WUDYDLO QRXV DYRQV WRXW GYDERUG FKHUF
de montrer & quel poinO I XWLOLVDWLRQ GH OD QLJHOOH HVW DQFLH
habitudes séculaires ne prouvaient en rien sa légitimité sur le plan pharmacologique. Il fallait
également des mesures purement scientifigues. Ainsi, a travers les données attuelles

contemporaines, nous avons pu confirmer certaines de ses vertus supposees.

/IH EXW GH FHWWH pWXGH pWDLW GH FRQVLGpUHU OD Q
sonintérétfutur dans lahérapeutiga. Parmi les actions pharmacologiques qui ontndies
en évidence et ainsi qui ont été vérifiées, nous retrouvons des propriétés antioxydantes, anti
inflammatoires, antibactériennes antiallergiques, antiasthmatiques antrinfectieux et
antiparasitaired_a nigelle est également trés reconnue en cosmétique, elle traite les problemes

dermatecapillaires./HV pWXGHV GLULJpHVY HQ ODERUDWRLUH VXU O
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de mettre a jour de nouvelles actions pharmacologi@sesomposion riche erantioxydants

est en partie responsabletdas FHVY HIITHWYV TXH OfRQ D SX GpFRXYULU

La nigelle présente une composition tvasiée En effet, elleest OT XQH GHYV UDUHV S
qui contienta la fois une huile végétale et une huile essentiekenigelle ontient des
alcaloides, des saponosides, filegonoides /{KXLOH YpJpWDOH FRQWLHQW GH
VXUWRXW OYDFLGH OLQROPpPLTXH OYDFLGH ROpLTXH HW OfL
GHV JO\FROLSLGHYV DLQVL TXH OD WdidhéeTdahsQdet@ Huild 1K XL O
végétalepréenteprincipalement dirans-anéthoj du p-ciméne et la thymoquinone, molécule
incontournable dans les recherchms la nigelle Cette molécule est impliquée dans de
nombreuses voies de signalisation moléculaEagarticulierglle joue un role dans tontrole
du cycle cellulaire Ainsi, la thymoquinone devienhtéressantgour le développement de
molécules synthétiques dans le traitement des cancers. La nigelle présente également un avenir

trés prometteur dans les traitements en diabétologie.

[ T HhQusiasmeSRXU OTXWLOLVDWLRQ GH SURGXLWY QDWXUH
QYD FHVVp GH FURVWUH GDQV QRWUH FXOWXUH RFFLGHQW
des épiceries spécialisées et utilisées en cuisine notamment. La nigelle est déja reconnue comme
FRPSOpPHQW DOLPHQWDLUH 'DQV Odt\capsuldsFde@igele 8D Y HC
GpYHORSSHQW HW OHV GHPDQGHV GHV SDWLHQWYV PRQWI
Egalement, dans les resgide beauté ou méme sur les réseaux sociaux, cette précieuse plante
gagne du terraiet tente de se faire une pégparmi les huilegui connaissent déja une grande

notoriété.

/IHV SDWLHQWYV VILOQWpUHVVHQW QRWDPPHQW DX[ HITHWV C

systeme immunitaire, contre les allergies et les affections virales et hivernales. Qmaote
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curiosité aussi de leur part pour son utilisation en vue de combattre certaines pathologies

GHUPDWRORJLTXHVY WHOV TXH OYHF]pPD

/TLQW p MigéHla GatlvaL. devrait propulser lesrecherchesafin de permettre
OYDSSURSULDWLR @oomrsdielr@li 9friISO D 8BV FH T XdeAWOH Pp Ul

WDQW GIDQQpHV ifesh@@rdbief Xhgeth&apid @dtldme.
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TITRE

LA NIGELLE, EPICE DU BASSIN MEDITERRANEEN

RESUME

La nigelle cultivéeNigella satival., est une plante herbacée annuelle de la famille des
Renonculacées. Sa culture et son utilisation comme épice et plante médicinale remontent a
OTpSRTXH GH OYDQFLHQQH (J\SWH XQH ILROH GYfKXLOH GF
tombe de ToutahNKDPRQ /D QLJHOOH HVW G{YXVDJH WUDGLWLRQQ
1RUG HW HQ $VLH Re OHV SRSXODWLRQV OYXWLOLVHQW SF
maladies, bienfaits que les auteurs cherchent depuis longtemps a valider par des études
scientifiques. Les graines de nigelle contiennent des protéines, des lipides, des glucides, et
surtout des métabolites secondaires remarquables pour leurs activités pharmacologiques.
/ITKXLOH GH QLJHOOH REWHQXH SDU SUlqusobhte@QupeluReL G HV W
essentielle, ce qui pourrait expliquer ses nombreuses vertus médicinales. Les activités de la
nigelle sont nombreuses et ses emplois en thérapeutique sont souvent étayées par les études
pharmacologiques et cliniques disponibles.

TITLE

NIGELLA, SPICE FROM THE MEDITERRANEAN BASIN

SUMMARY

Nigella, Nigella sativa L., is an annual herbaceous herb of the Ranunculaceae family. It
is cultivation and use as a spice and a medicinal plant as well, takes roots into ancient Egypt: a
YLDO RI QLJHOOD RLO LV VDLG WR KD WigeEaHHQditieAIRG LQ 73
used in the Middle East, Northern Africa and Asia where people use it for itis numerous healing
activities, benefits many authors try to acknowledge scienftyfita a long time. Nigella seeds
are rich in proteins, lipids and glucids, and contain especially some noticeably
pharmacologically active secondary metabolites. ¢odalacted Nigella oil is the only
vegetable oil containing an essential oil, which nexplain it is many medicinal benefits.
Nigella activities are numerous and it is therapeutically uses are often supported by
pharmacological studies, as well as clinical ones.

MOTS-CLES

Nigella satival., Thymoquinone, Epice, Graines, Huile Végétale, Huile essentielle



