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Introduction 

Le complément est un élément important de l’immunité innée, son activation est 

essentielle à l’homéostasie du système immunitaire (Xia etal, 2020; Zheng etal, 2018). 

 Il présente un large éventail des fonctions ; protection contre les organismes étrangers, 

élimination des complexes immuns de la circulation et nettoyage des débris cellulaires (Zheng 

etal, 2018). Ce système est composé de plus de 30 protéines (Du etal, 2016)comprennent des 

pro-enzymes protéolytiques, des composants non enzymatiques, des cofacteurs, des 

régulateurs et des récepteurs(Seo etal, 2009). Il peut être activé trois voies ; la voie classique 

CP, la voie alterne AP et la voie de lectines de liaison au mannane MBL (Du etal, 2016). La 

voie classique est activée par des complexes immuns contenant des immunoglobulines IgM et 

IgG, des protéines auto-phases comme la protéine C-réactive et des virus tumoraux à acide 

ribonucléique ARN (Mu etal, 2016). La voie alterne  est directement activée par des 

polysaccharides, certaines immunoglobulines, des virus, des champignons et des bactéries 

(Mu etal, 2016). 

 La voie des lectines est activée par la liaison de lectines en se liant au mannane à des 

ligands glucidiques à la surface des pathogènes (Garcia-Laorden and al, 2008). La cascade 

protéolytique permet une amplification considérable puisque chaque molécule de protéinase 

activée à une étape peut générer de multiples copies d’une enzyme activée plus tard dans la 

cascade, qui à son tour clive les composants non enzymatiques tels que C3, C4 et 

C5(Kulkarni et Afshar-Kharghan, 2008). 

 Les plus grands fragments dérivés de C3, C4 et C5 ; c’est-à-dire C3b, C4b et C5b ; 

sont impliqués dans des fonctions biologiques effectrices, telles que l’opsonisation, la 

phagocytose et l’immunomodulation (Janeway Jr etal, 2001). Cependant, les molécules plus 

petites appelées anaphylatoxines, C3a, C4a et C5a (Nesargikar etal, 2012), induisent la 

libération des médiateurs par les mastocytes et les lymphocytes, cet effet est normalement 

bénéfique (Lee etal, 2003). Mais lorsque le système du complément est activé d’une manière 

excessive peut provoquer diverses maladies auto-immunes (Xia etal, 2019), des maladies 

inflammatoires (Du etal, 2016) et des infections virales, par exemple ; le syndrome de 

détresse  respiratoire aiguë , la fièvre Ebola (Wen etal, 2017) , la grippe H1N1(Wen etal, 

2020), la maladie d’Alzheimer, les lésions d’ischémie et de perfusion et le lupus 

érythémateux(Chen etal, 2016),la polyarthrite rhumatoïde(Shi, 2016), l’ostéoarthrite, la 

dermatite atopique, l’inflammation du fluide pulmonaire, les lésions athérosclérotiques et 

l’allergie (Lee etal, 2003). 
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A cet effet, l’inhibition du complément est une stratégie pour traiter ces maladies. Des 

différents inhibiteurs du complément ont été développés pour inhiber les différents 

composants de la cascade du complément, leurs effets  secondaires ne peuvent être ignorés 

(Jin etal, 2016) . 

 Malgré que de nombreuses molécules synthétiques, dont le sulfate de dextran , le 

mésilate de nafamastat (FUT-175)  et la compstatine , se sont révélées capables d’inhiber 

l’activation du système du complément (Jin etal, 2016), Il est aussi encourageant de 

rechercher des bio substances anti complément à partir de ressources naturelles comme les 

produits animaux, microbiens et végétaux, tels que les acides phénoliques, les protéines, les 

flavonoïdes, les stéroïdes et les polysaccharides (Jin etal, 2016) qui sont des modificateurs 

importants de la réponse biologique avec d’excellents effets thérapeutiques et ils ont  suscité 

beaucoup d’intérêt dans le domaine de la pharmacologie en raison de leurs diverses bio 

activités et leurs effets secondaires négligeables (Huo etal, 2020). 

 L’activité immuno modulatrice est l’une des principales activités biologiques des 

polysaccharides naturels (Hromádková etal, 2013; Ren etal, 2019) obtenus à partir des plantes 

médicinales traditionnelles qui ont été signalés comme présentant des activités anti 

complément in vitro(Chen etal, 2016; Du etal, 2016). Pour cette raison, la présente étude vise 

à rechercher l’activité anti-complément des oligosaccharides obtenues par hydrolyse des 

polysaccharides d’origine végétale isolés à partir d’une plante spontanée à caractère médicinal 

du Sahara septentrional algérien Plantago notata Lagasca (Plantaginaceae),appelée aussi 

"Inim" ; une plante à fleurs annuelle semi-aride et spontanée utilisée comme médecine 

traditionnelle pour le traitement de diverses blessures et maladies, par exemple les 

constipations, les ulcères et les inflammations (Benaoun etal, 2017) 

Ce travail de recherche vise la capacité immuno modulatrice in vitro des 

oligosaccharides vis-à-vis le système du complément en exprimant l’inhibition de leur activité 

via la voie alterne représentée par l’inhibition de lyse des hématies où l’héparine est utilisé 

comme contrôle positif. A cet effet, dans le premier chapitre nous allant détailler la partie 

bibliographique qui montre  le système du complément, les différentes voies d’activation, les 

maladies évoluées en cas de dysfonctionnements ou bien en cas de déficits en composant de 

ce système, les médicaments qui ont une activité anti-complément et a la fin  certain 

polysaccharides a activité anti complément.  

Le second chapitre, aborde l’une des techniques d’exploration de l’activité anti 

complément in vitro par le test hémolytique AP100 qui consiste à déterminer la concentration 

inhibitrice des oligosaccharide capable d’inhiber 100% de lyse la des hématies par le sérum 

humain normale (AP100). Le troisième chapitre présente les principaux résultats obtenus, suivi 
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de discussions et des interprétations. Une conclusion générale et des perspectives qui sont un 

ensemble de réflexions achèvant ce travail. 
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I.- Système du complément 

A la fin des années 1890, le système du complément a été identifié pour la première 

fois comme un composant thermolabile du sérum avec des propriétés antimicrobiennes, 

capable de complémenter l’action des anticorps (Daugan, et al. 2017b). Il intervient dans la 

destruction des agents infectieux, l’élimination des complexes immuns, le contrôle des 

réponses inflammatoires et la modulation des réponses immunes spécifiques(Dragon-Durey et 

Fremeaux-Bacchi 2006). Les connaissances ont évolué et le complément est cosidérer comme 

une partie intégrante du système immunitaire inné qui sert à relier l’immunité innée et 

l’immunité adaptative par la reconnaissance des virus, la neutralisation virale, le recrutement 

et la stimulation des leucocytes aux sites d’infection, l’opsonisation et l’activation des 

lymphocytes T et B (Gupta et Tripathy 2020). Il comprend un groupe de plus de 30 protéines 

sériques  (North et Whaley 2001 ; Carroll 2004) subdivisées on  protéines membranaires de 

régulation et des récepteurs cellulaires pour certains composants ou leurs fragments 

d’activation (Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi 2006). Ces  composants  sont disponibles 

sous forme soluble, appelée phase fluide, ou bienexprimée sur la membrane cellulaire, la 

phase solide (Angioi, et al. 2016). Les protéines du omplément sont synthétisés 

principalement par le foie qui’il fournit 90% des composants plasmatiques, à l’exception du 

C1q et des facteurs D et P, qui ne sont pas synthétisés par l’hépatocyte (Gasque, et al. 1996). 

Les trois voies d’activation du système de complément ; classique, de lectines et alternative 

commancent par l’activation du composant central C3 comme étape commune, mais elles 

diffèrent de la nature de reconnaissance (Carroll 2004; Gupta et Tripathy 2020). La première 

étudiée est la voie classique (Carroll 2004), elle est activée par la liaison du C1q au complexe 

anticorps-antigène à la surface de l’agent pathogène (Carroll 2004), la voie des lectines est 

activée par fixation des motifs glucidiques sur l’agent pathogène des sérines protéases comme 

les Mannan-binding serine protéases (MASP) associées à la mannan-binding lectin (MBL) et 

les ficolines (Gupta et Tripathy 2020) et l’activation de la voie alternative se fait 

spontanément par l’attachement du C3b à une surface particulière (Kulkarni et Afshar-

Kharghan 2008). Ces trois voies d’activation du complément aboutissent à la formation d’une 

C3 convertase (classique ou alterne) qui est responsable au clivage du C3 en deux fragments, 

le C3a ; anaphylatoxine et  le C3b ; opsonine puissante (Daugan, et al. 2017b).  La liaison de 

plusieurs molécules C3b aux cellules et autres débris les marque pour la phagocytose par les 

macrophages. La propagation de l’activation du complément par la C3 convertase entraîne la 

génération d’une C5 convertase à la surface des cellules (Kulkarni et Afshar-Kharghan 2008) 

qui sert à cliver le C5 en C5a ; anaphylatoxine beaucoup plus puissant que le C3a  et C5b. Les 

anaphylatoxines, C3a et C5a sont capables de recruter des neutrophiles dans les zones 

d’inflammation et de lésion (Kulkarni et Afshar-Kharghan 2008).Le role du fragmentC5b est 

d’initier l’assemblage de la voie terminale du complément qui conduit à la formation du 
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complexe d’attaque membranaire (CAM, C5b-9) et permet de lyser les pathogènes (Daugan, 

et al. 2017b). 

 

 

Figure 1 : Tois Voies d’activation de système du complément ; classique, alterne et de 

lectines (Nesargikar, et al. 2012a; Sarma et Ward 2011). 

 

I.1.- Protéines du complément 

Le système  du complément est constituée de plus de 30 protéines (Carroll 2004) 

d’origine hépatique à l’exception du C1q et des facteurs D et P (Gasque, et al. 1996).Ces 

protéines sont subdivisées on  protéines membranaires de régulation et des récepteurs 

cellulaires (Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi 2006) ; voire tableau N°1.  

I.2.- Fonctions biologiques de système du complément 

1.2.1.- Inflammation et anaphylatoxines 

 L’activation de système du complément entraîne le clivage de ses protéines en 

fragments biologiquement actifs  favorisant le recrutement et la chimiotactisme (Frémeaux-

Bacchi, et al. 2012),et les anaphylatoxines C3a et C5a activent  des cellules inflammatoires au 

site de l’infection  par l’intermédiaire de récepteurs couplés aux protéines G, C3aR et C5aR 

(Angioi, et al. 2016). 
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Tableau 1- Les composants du complément dans les différentes voies d’activation (Carroll 2004;  Gasque, et al. 1996 ; Dragon-Durey et 

Fremeaux-Bacchi 2006). 

Voie d’activation Composant C Composant C activé Régulateur C Déclencheur/ Initiateur C 

Voie classique 
C1q, C1r, C1s, C2, C3, 

C4, C5, (C6, C7, C8, C9) 

C1r, C1s, C2a, C3b, C4b, 

C5b 

C1INH, C4-bp, FI, CR1, 

DAF, MCP (CD46) 

C1q 

Voie alterne 
C3H2O, FB, FD, P, C5, 

(C6, C7, C8, C9) 

C3b, Bb FI, FH, CR1, DAF, 

MCP(CD46) 

C3H2O 

Voie de lectines 

MBL, Ficolins, MASP-1, 

MASP2, C4, C2, C5, (C6, 

C7, C8, C9) 

MASP-1, MASP-2, C4b, 

C2a, C5b 

C1INH, C4-bp, FI, FH, 

CR1, DAF, MCP (CD46) 

MBL/ ficolins 

Terminal 

commun lytique 

C5b, C6, C7, C8, C9 C5b Protein S (vitronectine) 

clusterine, protectine   

(CD59), HRF 

C5b 

i. C1INH : inhibiteur du C1 ; 

ii. C4-bp : Protéine de liaison C4 ; 

iii. MBL : Mannose/ mannan binding lectin; 

iv. MASP : MBL-associated serine protease ;  

v. DAF : Decay accelerating factor ; 

vi. MCP : Membrane cofactor protein; 

vii. HRF : Facteur de restriction homologue ; 

viii. CR1 : Récepteur 1 du complément. 
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1.2.2.- Opsonisation et lyse des cibles 

L’opsonisation par C3b des agents pathogènes ou d’autres molécules cibles pour une 

éventuelle destruction et lyse directe des pathogènes par le complexe d’attaque membranaire 

ou complexe lytique celui-ci naît du clivage de C5 par les C3 convertases dans les deux voies 

alterne ou classique en C5a et en C5b (Frémeaux-Bacchi, et al. 2012). La liaison séquentielle 

de C5b avec C6, C7, C8  et enfin C9 aboutit à l’assemblage du complexe C5b-9 ou complexe 

d’attaque de la membrane très stable (Angioi, et al. 2016). La polymérisation de C9 induit 

l’insertion dans les membranes cellulaires et la formation des pores entraînant la lyse des 

cellules cibles (Frémeaux-Bacchi, et al. 2012) ; le tableau N°2. 

I.3.- Voies d’activation du complément. 

Le system du complement peut etre stimulé par certains activateurs qui sont indiquées 

dans le tableau N°2. 

Tableau 2- Activateurs des trois différentes voies d’activation du complément (Singh 2015). 

Voies d’activation 

Voie classique Voie alterne Voie de lectine 

 Complexe immun 

IgM et IgG  

 Pentraxines  

 Acide nucléique  

 Mitochondrie  

 LPS 

 Polysaccharide de 

capsule bactérienne  

 Protéine c-réactive 

liée au polysaccharide 

Peneumococcique de 

type c* 

 Composants 

microbiennes  

 Cellules apoptiques 

 Protéine β-amyloïde 

sérique   

 Bactéries  

 Champignons et les 

levures  

 Certain virus  

 Parasites  

 Certain cellules 

tumorales  

 Erythrocytes 

hétérologues LPS 

 Acide teichoique 

 Zymosane 

 Facteur de venin de 

cobra  

 Polymères anioniques  

 Agarose  

 Complexe immun 

IgG, IgA, et IgE  

 Polysaccharides 

contenant du mannose 

et de N-acétyle 

glucosamine sur les 

bactéries, virus et les 

levures . 

 Variantes de 

glycosylation des IgG 
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Tableau 3- Les trois activités principales du complément mises en jeu dans la défense contre les infections (Noris et Remuzzi 2013; Puissochet 

2016) 

Activité Composants du complément impliqué 

Défense innée contre les infections 

Lyse des membranes des bactéries et des Cellules Complexe d'attaque membranaire 

Opsonisation C4b et C3b 

Induction de l’inflammation et chimiotactismes des anaphylatoxines C3a, C4a, C5a et leurs récepteurs leucocytaires 

interface entre l'immunité innée et l'immunité adaptative 

Augmentation de la réponse anticorps 

 

C3b, C4b et leurs fragments protéolytiques fixés sur les complexes 

immuns et les antigènes, les récepteurs de C3 sur les cellules 

immunitaires 

Augmentation de la mémoire  immunitaire 

C3b, C4b et leurs fragments protéolytiques fixés sur les complexes 

immuns et les antigènes, les récepteur pour les composants du 

complément à la surface des cellules dendritiques 

Augmentation de la présentation Antigénique MBL, C1q, C3b, C4b et C5a 

Effets potentiels sur les lymphocytes T C3, C3a, C3b, C5a 

Augmentation de la réponse  anticorps 

C3b, C4b et leurs fragments protéolytiques fixés sur les complexes 

immuns et les antigènes, les récepteurs de C3 sur les cellules 

immunitaires 

Phase de contraction de la réponse immunitaire 

Élimination des complexes immuns  des tissus C1, C2, C4, fragments de C3 et  C4 

Élimination des cellules  apoptotiques C1q, fragment de C3 et C4 

Induction des lymphocytes T régulateurs CD46 
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I.3.1.- Voie classique 

La voie classique CP est initiée lorsque des complexes immunes sont formés après la 

liaison d’IgG ou d’IgM à des agents pathogènes ou à d’autres antigènes étrangers et  non-soi. 

Le complexe C1, un complexe multimérique composé de molécules C1q, C1r et C1sse lie  a 

la partie Fc de  IgG ou IgM  ducomplexe immune (Sarma, 2011).Il est établi depuis 

longtemps que le C1q a besoin d’une IgM liée à la surface ou de plusieurs molécules d’IgG à 

proximité immédiate afin d’interagir avec plusieurs de ses domaines globulaires et d’activer le 

complément (Merle, et al. 2015). L’IgM est une molécule polymère plane dans laquelle les 

sites de liaison au C1q sont cachés, un changement de conformation se produit lors de la 

liaison à un antigène, conduisant à l’exposition des sites de liaison au C1q. Contrairement à 

l’IgM, l’IgG est un monomère , malgré la présence des sites de liaison au C1q, il présente une 

très faible affinité de liaison (Merle, et al. 2015). Le C1q possède 6 sites de liaison qui 

s’associent à la fragment constant d’immunoglobuline (Fc) des IgM ou des IgG (Angioi, et al. 

2016). Les protéases à sérine C1r et C1s sont ensuite activées par liaison au complexe C1q-

immunoglobuline (Angioi, et al. 2016). Une fois que le C1q se lie à sa surface cible, un 

changement de conformation est nécessaire pour transmettre le signal du domaine gC1q via le 

CLR pour induire l’auto-activation du C1r (Merle, et al. 2015). Par la suite, le C1r activé va 

cliver et activer le C1s, ce dernier active à son tour les protéases à sérine qui conduisent au 

clivage de C4 et C2 (Nesargikar, et al. 2012b). C4 en C4a et C4b, et C2 en C2a et C2b 

(Angioi, et al. 2016). Le fragment C4b se combine avec la bicouche lipidique de la cellule 

cible et la C2a forme la C3 convertase de la voie classique, C4b2a (Angioi, et al. 2016). En 

outre, les pentraxines (PTX) peuvent reconnaître les agents pathogènes et les éliminer en se 

liant directement au C1q, qui clive à son tour le C3 en C3a et C3b (Sarma et Ward 2011). 

Alors que le C3a agit comme un recruteur de cellules inflammatoires (Nesargikar, et al. 

2012b).L’anaphylatoxine C3b se lie au complexe C4b2a pour former la C5 convertase 

C4b2a3b. La C5 convertase initie la formation du complexe d’attaque de la membrane 

(MAC), qui va créer des pores fonctionnels dans les membranes bactérienne, ce qui conduit à 

sa lyse (Nesargikar, et al. 2012b). La voie classique peut également être activée par d’autres 

signaux comme la protéine C-reactive, protéines virales, les polyanions, les cellules 

apoptotiques et l’amyloïde , ce qui prouve que la voie classique pourrait être activée 

indépendamment des anticorps (Nesargikar, et al. 2012b).  
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Figure 2 : Schéma d’activation et d’amplification de la voie classique de complément 

(Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi, 2006). 

I.3.2.- Voie alterne 

La voie alterne est la forme la plus ancienne de la phylogénie. Elle est consédirée 

comme un système de surveillance qui fonctionne spontanémen en permanence  et constitue 

la première ou la très précoce ligne contre les microbes envahisseurs (Abuaf, et al. 2018; 

Zipfel, et al. 2007). Cette partie du système de défense immunitaire inné est immédiatement 

activée, en moins d’une seconde, dès qu’un microbe est en contact avec l’organisme (Zipfel, 

et al. 2007). Elle fournit une voie rapide et indépendante des anticorps (Morgan 2000). Cette 

voie peut être activée par des substances activatrices d’origine bactérienne telles que le Lipo 

PolySaccharide (LPS) des bactéries Gram négatives,  des bactéries Gram positives, des virus 

ou des cellules infectées ou transformées (Abuaf, et al. 2018; Puissochet 2016). La voie 

alterne surveille l’invasion des pathogènes en maintenant un faible niveau d’activation 

constitutive par un processus connu sous le nom de " tick-over " (Merle, et al. 2015), qui est  

la première manière d’initier cette voie (Puissochet 2016). Le tick-over est l’hydrolyse 

spontanée d’une liaison thioester labile, qui convertit le C3 en une forme bioactive C3(H2O) 

dans la phase fluide (Merle, et al. 2015). Le C3 est le composant clé de la voie alterne, mais 

trois autres protéines, le facteur B (fB), le facteur D (fD) et la properdine, sont également 

nécessaires (Morgan 2000). L’activation de la voie alterne du complément se déroule en deux 

étapes. La phase d’initiationest initiée par l’activation spontanée du C3 qui subit à un 

changement de conformation en exposant ainsi son thioester réactif (Zipfel, et al. 2007). 

L’étape suivante est cependant discriminatoire. Le C3b lié à la surface est pertinent. 

L’activation comprend la formation d’une convertase C3bBb (Zipfel, et al. 2007). Le clivage 

de C3 entre Arg726 et Ser727 par la convertase de la voie alternative, aboutit à la génération 

de C3a un petit peptide anaphylactique (9 kDa), et de l’acide sulfurique. et un gret fragment 

C3b 185 ) kDa)  qui reste attaché de manière covalente aux surfaces (Zipfel, et al. 2007). Le 

C3b subit un changement structurel à l’exposition de nouveaux sites de liaison et cela permet 
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le recrutement de FB   (Merle, et al. 2015). Le FB, une protéine plasmatique à chaîne unique 

de 93 kDa,  .étroitement liée à C2, se lie à C3b d’une manière dépendante de Mg2+. La 

liaison rend FB susceptible d’être clivée par FD, une sérine protéase de 26 kDa présente dans 

le plasma sous sa forme active, qui clive la FB en un seul site, exposant ainsi un domaine 

sérine protéase sur le grand fragment (60 kDa), Bb  (Morgan 2000). Ce fragment formé avec 

c3b  le convertase de voie alterne appelée C3bH2OBb  en phase fluide (Zipfel, et al. 2007; 

Merle, et al. 2015) . La properdine se lie et stabilise  le complexe C3bBb, ce qui multiplie par 

trois ou quatre fois la durée de vie de la convertase active, le convertase active stable   

convertit le C3 et génère le C3b, et l’anaphylatoxine C3a (Zipfel, et al. 2007). C3b peut se lier 

de manière covalente à des composants viraux pour faciliter l’opsonisation et la phagocytose 

(Gupta and Tripathy 2020). Cette activation se produit dans la phase fluide et l’enzyme active 

génère des molécules de C3b supplémentaires et multiples qui  peuvent se déposer sur 

n’importe quelle surface et former un amas (Zipfel, et al. 2007), le C3b lié agit  comme un 

récepteur essentiel pour le C5, permettant le clivage du C5 par Bb dans un complexe C3bBb 

adjacent et  la libération de   C5b et de  peptide anaphylactique  C5. La convertase AP C5 

comprend deux molécules de C3b, l’une liant Bb dans le complexe C3bBb et l’autre agissant 

comme récepteur du C5 (Morgan 2000).  Le fragment restant est la molécule C5b. C5b peut 

s’associer aux membranes artificielles, aux cellules nécrotiques et à certains agents 

pathogènes (Puissochet 2016).  Le dernier moyen d’initiation est l’activation par des 

protéases. Certaines protéines de coagulation peuvent activer ou stabiliser certains 

composants de la voie alternative  (Puissochet 2016). La poursuite de l’activation est 

contrôlée par des régulateurs tels que les  régulateurs de la phase liquide comme le facteur H 

et le FHL-1(Zipfel, et al. 2007), ainsi que par des régulateurs liés à la membrane, comme la 

protéine (MCP/CD46), le facteur d’accélération de la désintégration (CD55 ), le récepteur 1 

du complément (CR1/CD35) et la protectine (CD59), qui tous inhibent la progression de 

l’activation et ou arrêtent la cascade (Morgan et Harris, 1999 ). 

La voie alterne nécessite des ions Mg2+ pour l’assemblage du complexe C3bBb, 

tandis que la voie classique  nécessite à la fois des ions Mg
2+

  pour l’assemblage du complexe 

C4b2a et des ions Ca
2+

 pour l’assemblage du complexe C1. Ceci fournit un moyen très utile 

de distinguer les deux voies dans les échantillons de sérum. L’acide éthylènediamine-

tétraacétique)EDTA), en chélatant les deux ions, bloque les deux voies, tandis que l’éthylène 

glycol-bis[-aminoéthyléther]N,N'-tétraacétique (EGTA) avec supplément de Mg
2+

 ne chélate 

que le Ca
2+

 et bloque spécifiquement la voie classique (Morgan 2000).   
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Figure 3 : Schéma d’activation et d’amplification de la voie alterne du complément (Dragon-

Durey et Fremeaux-Bacchi, 2006) 

I.3.3.- Voie des lectines (MBL ) 

 MBL; également appelée mannose-binding lectin  est une lectine Ca
2+

-dépendante 

(Selander, et al. 2006), a besoin des ions de calcium pour se transformer et se lier aux glucides 

(North et Whaley 2001), appartenant à la famille des collectines et est un constituant 

important de l’immunité innée (Selander, et al. 2006).Cette voie est activée par la fixation 

d’un complexe MBL-MASP qui est constitué de l’association de lectines, comme la MBL 

(mannan-binding lectin) ou ficolines  avec des sérine estérases, les MASP (MBL-associated 

serine protéases) (Daugan, et al. 2017b) sur les hydrates de carbone des micro-organismes 

(Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi 2006).MBL c’est une protéine qui ressemble 

structurellement à la C1q reconnaît sélectivement des motifs de sucres tels que le mannose, la 

N-acétylglucosamine et le fucose sur les surfaces microbiennes (Selander, et al. 2006). La 

MBL circule sous la forme d’un complexe macromoléculaire (North et Whaley 2001) en 

association avec 3 protéases, la sérine protéase 1 associée à la MBL (MASP-1 MASP-2 et 

MASP-3 et la protéine non enzymatique MAp19 (Selander, et al. 2006) les oligomères de la 

MBL d’ordre inférieur s’associent principalement à la MASP-1 et à la MAp19, tandis que les 

oligomères d’ordre supérieur s’associent à la MASP-2 et à la MASP-3. La L-ficoline et la H-

ficoline sont 2 autres protéines de reconnaissance qui forment des complexes avec les MASPs 

(Selander, et al. 2006) une fois activées, ont la capacité de cliver les protéines C2 et C4 et 

participent à la formation de la C3 convertase classique (Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi 

2006). L’activation de la cascade suit alors le même cheminement que celui observé dans la 

voie classique (Frémeaux-Bacchi, et al. 2012). 
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I.3.4.- Voie effectrice 

Les trois voies d’activation du complément conduisent à la formation de la C3 

convertase (classique ou alterne), responsable du clivage de C3 en deux fragments, 

C3a et C3b   suivie de la C5 convertase, qui clive la protéine C5 en deux fragments 

(Daugan et al, 2017a) le C5a (une anaphylatoxine) et le C5b qui s’ancre dans la 

membrane cible et sert de site de fixation pour tous les composants suivants de la 

cascade (Puissochet, 2016). Tout d’abord, une molécule de C5b se lie à une molécule 

de C6, et le complexe C5b,6 se lie ensuite à une molécule de C7. Cette réaction 

entraîne un changement de conformation des molécules constitutives, avec 

l’exposition d’un site hydrophobe sur C7, qui s’insère dans la bicouche lipidique. Des 

sites hydrophobes similaires sont exposés sur les composants ultérieurs C8 et C9 

lorsqu’ils sont liés au complexe, permettant à ces protéines de s’insérer également 

dans la bicouche lipidique. C8 est un complexe de deux protéines, C8β et C8α-γ. La 

protéine C8β se lie à C5b, et la liaison de C8β au complexe C5b,6,7 associé à la 

membrane permet au domaine hydrophobe de C8α-γ qui s’insérer dans la bicouche 

lipidique. Enfin, C8α-γ induit la polymérisation de 10 à 16 molécules de C9 en une 

structure multimoléculaire (Janeway Jr et al, 2001)qui s’insère dans la membrane en 

créant un pore fonctionnel conduisant à la lyse cellulaire (Nesargikar et al, 2012) 

appelée complexe d’attaque membranaire (Janeway Jr et al, 2001) induit un passage de 

liquide extra-cellulaire aboutissant à la lyse osmotique du microorganisme cible 

(Puissoch et, 2016) Le CAM peut provoquer la lyse de certaines cellules (par exemple, 

les érythrocytes) en un seul coup, mais certaines cellules nucléées nécessitent plusieurs 

coups, ou plutôt, la formation de plusieurs canaux pour provoquer la lyse cellulaire 

Toutefois, des études ont montré que lorsque le nombre de canaux assemblés sur les 

cellules est limité, la C5b-9 sublytique peut activer des facteurs de transcription et la 

transduction du signal, ce qui entraîne l’inhibition de l’apoptose et de l’homéostasie 

cellulaire (Nesargikar et al, 2012). 
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Figure 4 : Voie effectrice commune et la formation de complexe d’attaque  membranaire 

(Daugan et al, 2017b). 

I.4.- Régulation de système du  complément 

Le système du complément capable de causer des dommages cellulaires , il est 

largement  régulé, à la fois en  phase fluide et à la surface des cellules (Kulkarni et Afshar-

Kharghan 2008). La régulation se fait en trois niveaux ; (i)Inhibition de l’activité de la 

protéase impliquée dans la cascade d’activation du complément, (ii) Dégradation de ces 

protéases et (iii) Contrôle de la formation du complexe d’attaque membrane (Daugan, et al. 

2017a). 

A 
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B 

 
Figure 4 : A ; Régulation d’activation de système du complément. B ; Récepteurs de C3 

(Kulkarni et Afshar-Kharghan 2008). 

I.4.1.- Mécanismes généraux et passifs 

Ces mécanismes fonctionnent de façon permanente. Le premier est dû à une 

instabilitédes produits du complément, qui peuvent être stabilisés dans certaines conditions 

par un mécanisme de régulation positif (par exemple la C3-convertase alterne stabilisée par la 

properdine) (Puissochet 2016). Ces produits, parfois formés spontanément, sont assez 

rapidement dégradés. Deplus, les cellules de l'hôte incorporent des protéases circulantes dans 

leur membrane plasmique qui dégradent le C3b, ces protéases se fixant beaucoup moins à la 

surface des pathogènes. Ainsi les protéines du système du complément sont instables, et celles 

qui se fixeraient sur les cellules de l'hôte seraient rapidement dégradées(Puissochet 2016). 

I.4.2.- Mécanismes spécifiques et actifs 

Ils se composent d'inhibiteurs spécifiques qui reconnaissent avec une forte affinité les 

protéines et les sous produits du système du complément et les dégradent(Puissochet 2016). 

Les régulateurs impliqués dans le système du complément peuvent être solubles, comme   le 

facteur inhibiteur C1 Facteurs I et H, ou membranes, telles que CD35 (ou complément)     

Récepteur 1, CR1), CD46 (ou protéine de cofacteur membranaire, MCP), CD55 (Facteur    

d'accélération de décroissance DAF) et CD59 (Daugan, et al. 2017a); le defférent protéines de 

regulation sont indiquéés dans le tableaux N°4. 
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Tableau 4- Les protéines impliquées dans la régulation de l’activité du système du complément (Puissochet 2016; Rosain, et al. 2014b). 

Protéines  Phase  Voie d’activation      Fonction 

C1-inhibiteur Sérique Classique, des lectines 

*Inhibition des sérines estérases C1r, C1s et MASP2 

*inhibiteur de sérine protéase. 

*Régulation au niveau de la coagulation du facteur XIIa et de la kallicréine, qui contrôlent la 

*production de bradykinines vasodilatatrices 121 

DAF decayaccelerating 

factor (CD55) 

Membranaire 

avec ancrage GPI 

Classique, alterne et des 

lectines 

*Régulation l’activité des C3 et C5 convertases 

*Accélère la dissociation des C3 convertases classique et alterne 

CR1 Membranaire 
Classique, alterne et des 

lectines 

*Prévient la formation et accélère la dissociation des C3 convertases classique et alterne. 

*Co-facteur du facteur I 

C4BP Sérique 
Classique, alterne et des 

lectines 

*Régulation de l’activité de la C3 convertase classique, 

 *Prévient la formation et accélère la dissociation de la C3 convertase classique. 

*Co-facteur du facteur I    pour la dégradation de C4b.  

Facteur H Sérique Alterne 
*Inhibition de la formation de la C3 convertase alterne par liaison du C3b 

*Co-facteur du facteur I pour la dégradation de C4b. 

Facteur I Sérique 
Classique, alterne et des 

lectines 

*Sérine protéase, clive C4b et C3b à l'aide des co-facteurs CD46, CR1, Facteur H, C4BP.     

*Inactivation du C3b et du C4b 

CD46(MCP, membrane 

cofactor protein) 
Membranaire 

Classique, alterne et des 

lectines 
*Co-facteur du facteur I pour la dégradation de C4b et C3b. 

Protéine S ou 

vitronectine 
Sérique 

Classique, alterne et des 

lectines 

*Se lie au complexe C5b-C6-C7 soluble et prévient l'insertion dans la membrane cellulaire de 

l'hôt 

Protectine Membranaire 
Classique, alterne et des 

lectines 

*Se lie au complexe C5b-C6-C7-C8 sur les cellules de l'hôte, bloquant la fixation de C9 et la 

formation du complexe d'attaque membranaire. 

Carbopeptidase N,B et 

R 
Sérique 

Anaphylatoxines issues 

de toutes les voies 
*Clive et inactive les anaphylatoxines C3a et C5a 

CD59 
Membranaire 

avec ancrage GPI 

Classique, alterne et des 

lectines 

*Régulation la voie finale commune en empêchant la liaison du complexe C5b8 à la membrane 

cellulaire 
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I.5.- Récepteurs du complément 

Les récepteurs des différents composants du complement et des produits d'activation 

sont présentés dans le tableau N°5. 

Tableau 5- Récepteurs des composants du complément et de leurs produits d’ activation 

(Singh 2015). 

Récepteur 

C (CR) 
Exprimé sur Nature 

Ligand 

Composant C/ produit 

d’activation 

CR1 

(CD35) 

Érythrocytes, granulocytes, 

cellules B, lymphocytes T, 

FDC, podocytes 

glomérulaires. 

Glycoprotéine 

membranaire poly-morphe 

de 160-280 kDa 

C3b, C4b, iC3b 

CR2 

(CD21) 

Cellules B, thymocytes, 

FDCs, cellules épithéliales 

Glycoprotéine de 140 kDa  iC3b, C3dg, C3d, C3b 

CR3 

(CD11b/ 

CD18) 

Monocytes, neutrophiles, 

éosinophiles, lymphocytes, 

macrophages tissulaires, 

érythrocytes, cellules NK 

Hétérodimère d’une chaîne 

α (165 kDa) et d’une 

chaîne β (95 kDa) 

associées de manière non 

covalente. 

iC3b, C3dg, C3d 

CR4 

(CD11c/ 

CD18) 

Neutrophiles, monocytes, 

éosinophiles, lymphocytes B 

et Tc activés, macrophages 

tissulaires, cellules NK. 

Hétérodimère de chaîne α 

(150 kDa) et de chaîne β 

(95 kDa) associées de 

manière non covalente. 

iC3b, C3dg 

CR5 Neutrophiles, plaquettes Protéine de 95 kDa  C3d, C3dg dimère 

C1qRp Monocytes, neutrophiles, 

lymphocytes, plaquettes 

Glycoprotéine de 126 kDa Fragment de collagène 

C1q 

gC1Qr Plaquettes, cellules 

endothéliales, éosinophiles 

Glycoprotéine de 33 kDa Tête globulaire de C1q 

cC1Qr Cellules Raji Glycoprotéine de 60 kDa Queue collagène C1q 

C3a/4aR Basophiles, mastocytes, 

éosinophiles, cellules 

musculaires lisses, cellules B 

Protéine de  57 kDa C3a, C4a 

C5aR 

(CD88) 

Basophiles, mastocytes, 

éosinophiles, neutrophiles, 

cellules musculaires lisses, 

cellules T, hépatocytes, 

cellules endothéliales 

Oligomères de glycol-

protéine de 47 kDa 

C5a, C5a des Arg 

FHR 

 

Cellules B, monocytes, 

neutrophiles 

 

Protéine de 170 kDa FH 

 

 



Chapitre I.-                                                                                                                 Synthèse bibliographique 

 

19 
 

I.6.- Déficits en protéines du complément et pathologies 

Les quatre grands types de pathologies causés par led déficits en protéines du 

complément sont ; les pathologies autoimmunes, les pathologies rénales, les infections et les 

angio-oedèmes 

I.6.1.- Déficits de la voie classique (maladies auto immunes) 

Les déficits en protéines précoces de la voie classique du complément, héréditaires ou 

acquis, sont associés à des maladies à dépôts de complexes immuns (Puissochet 2016). Les 

déficits complets en protéines de la phase précoce de la voie classique (C1q, C1r, C1s, C4, 

C2) sont associés à une prédisposition au lupus érythémateux systémique (LES) et maladies 

apparentées. Quatre-vingt-dix pour cent des patients diagnostiqués avec un déficit complet en 

C1q présentent ce type de pathologie, ce qui en fait le facteur de susceptibilité à la maladie 

lupique le plus élevé(Schejbel, et al. 2011).Les patients souffrant  par cette  maladie d’un 

lupus érythémateux systémique ou d’une maladie proche, d’une cryoglobulinémie, de la 

présence d’une immunoglobuline mono ou polyclonale autoréactive ; arthrite rhumatoïde, 

anémie hémolytique autoimmune ; ont tous des évidences d’une activation non contrôlée du 

complément (Truedsson, et al. 2007;Sadallah et Schifferli 2018).   

 
 

Figure 5 : Maladies auto-immunes et exploration du complément (Rosain, et al. 2014a). 
 

I.6.2.- Déficits de la voie des lectines 

Les déficits de la voie des lectines, en particulier des MBLs, occasionnent également 

une fréquence augmentée de Lupus érythémateux disséminé. Outre cela, les déficits de cette 

voie voient une augmentation de la fréquence des infections en particulier chez les 

nourrissons et les enfants (Eisen 2010; Garcia-Laorden, et al. 2008; Heitzeneder, et al. 2012), 

cette infection est due a des germes encapsulés, en particulier à Streptococcuspneumoniae, 

Haemophilus influenzae, Neisseria meningitidis et Streptococcus sp(Jönsson, et al. 2005).   

Les infections récidivantes ORL étaient majoritairement observées chez les nourrissons et 

chez l’enfant (Rosain, et al. 2014a ; Heitzeneder, et al. 2012). Les vaccins contre le 

pneumocoque, le méningocoque et l’haemophilus influenzae sont essentiels pour prévenir ces 
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infections. Une  personne sur dix environ n’a qu’une quantité négligeable de MBL. Il existe 

en effet un polymorphisme du gène du MBL, dont l’une des formes est responsable de ce taux 

minimal qui ne permet plus une opsonisation efficace par le C3b(Sadallah et Schifferli 2018). 

En l’absence de MBL, la protection est diminuée et rend ces enfants susceptibles surtout aux 

infections des voies respiratoires (Sadallah et Schifferli 2018).  

 

 

 

Figure 7 : Exploration du complément dans le cadre d’une recherche d’un déficit immunitaire 

(Rosain, et al. 2014a). 
 

I.6.3.- Déficits des inhibiteurs du complément 

Les déficits en C1-inhibiteur occasionnent un emballement des phénomènes de la 

perméabilité vasculaire. Le C1-inhibiteur est responsable de l’inhibition de l’activation de la 

C1-estérase mais aussi de facteurs impliqués dans la coagulation, dans la fibrinolyse et dans le 

système des kinines, la quantité de kinines augmente et la perméabilité vasculaire permet des 

formations d’angio-oedèmes dans l’ensemble du corps (CAUBET, et al. 2003). Les angio-

oedèmes (AO) héréditaires anciennement appelés « oedèmes angio-neurotiques » sont 

caractérisés par la survenue d’oedèmes récidivants cutanés ; mains, pieds, visage, parties 

génitales, autres localisations ; ou muqueuxt ; ractus gastro-intestinal,voies aériennes 

(Longhurst et Cicardi 2012). Les manifestations cliniques sont dues à l’accumulation de 

kinines, qui sont un groupe de peptides qui modifient la perméabilité des capillaires. La 

molécule de base qui contrôle la kinine est l’inhibiteur C1 (C1inh).   C’est une sérine 

protéase, qui contrôle l’activation du complément et le système de contact de la coagulation 

sanguine (Sadallah et Schifferli 2018). Pendant la période d’instabilité du système, la 

concentration de C1inh dans le plasma diminue et le système d’exposition ne peut pas être 

contrôlé. La libération de bradykinine entraîne une augmentation temporaire de la 

perméabilité vasculaire, conduisant à un œdème défini non prurigineux se reproduisant à 

différentes fréquences (Sadallah et Schifferli 2018). Un œdème de moins de 72 heures peut 
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être asymétrique et il n’y a pas de réaction allergique associée de région de la gorge, de 

survenue de crise de douloureuse abdominale ainsi que la notion d’antécédents 

familiaux(Longhurst et Cicardi 2012). 

 

 

 

Figure 6 : Angio-oedème bradykinique et recherche d’un déficit en C1inhibiteur (Rosain, et 

al. 2014a). 

 

I.6.4.- Déficits de la voie alterne (pathologies rénales) 

Les déficits de la voie alterne entraînent majoritairement des pathologies rénales. Le 

complément s’active à la surface de composants circulants ; sanguins ; par défaut de contrôle 

de cette voie. Les plus représentatifs ; le syndrome hémolytique et urémique où une hémolyse 

intravasculaire entraîne une dysfonction rénale ; l’hémoglobinuerie nocturne paroxystique 

(Puissochet 2016). Certaines études récentes ont montré que  plusieurs pathologies rénales 

étaient associées à une dérégulation de la voie alterne du complément comme la forme 

atypique du syndrome hémolytique et urémique (SHU) ou les glomérulonéphrites membrano-

prolifératives (GNMP).  Des anomalies génétiques et différents auto-anticorps ont été mises 

en évidence chez des patients présentant ces pathologies,  détruisent les fonctions des 

protéines régulatrices plasmatiques ; facteur H, facteur I ; ou membranaire ; CD46 ou MCP,  

ou autre     C3 convertase alterne ; complexe C3bBb (Dragon-Durey et Fremeaux-Bacchi 

2006). Parmi ces pathologies l’hémoglobinurie paroxystique nocturne (HPN), une maladie 

caractérisée par une anémie hémolytique, par des thromboses et par une hypoplasie 

médullaire d’intensité variable. Elle est due à des mutations somatiques du gène PIG-A 

impliqué dans la fabrication de l’ancre glycosylphosphatidylinositol ; GPI(Sadallah et 
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Schifferli 2018). Les cellules issues des cellules souches hématopoïétiques mutées, dont les 

globules rouges, n’expriment plus à leur surface les récepteurs CD55 et CD59, ce qui les rend 

sensibles à la lyse par le complément  (Michaël, et al. 2013). Ces deux molécules inhibitrices 

du complément sont indispensables pour protéger l’érythrocyte de l’attaque du complément 

(Wong et Kavanagh 2018).Le système du complément est caracterisé par un cascade 

enzymatique en quasi activation permanente et seul le contrôle est effectué par des molécules 

inhibitrices permettant  l’équilibre. Sans le CD55 qui réduit la déposition de C3b et le CD59 

qui interfère avec la formation du complexe d’attaque dans membrane, l’érythrocyte sera 

détruit ; lyse intravasculaire (Sadallah et Schifferli 2018). 

 

 

Figure 9 : Déficits en protéines du Complément et pathologies(Michaël, et al. 2013; Sadallah 

et Schifferli 2018) 

. 

I.7.- Médicaments à activité anti complément 

I.7.1.- L'éculizumab 

L’éculizumab ; ECU reste le premier  inhibiteur de système du complément utilisé en 

pratique clinique.  C’est un anticorps monoclonal hybride IgG2/IgG4 kappa comprend les 

régions CH1  et les régions charnières de l’IgG2 humain  fusionnées aux régions CH2 et CH3 

de l’IgG4 humain (Wong et Kavanagh 2015;Rother, et al. 2007) . L’ECU se lie à C5, inhibant 

son clivage en C5a et C5b, empêchant ainsi la libération du médiateur inflammatoire C5a et la 

formation du pore cytolytique terminal du complément C5b-C9 ; complexe soluble d’attaque 

membranaire, sMAC . Il a été approuvé par la Food et Drug Administration américaine et 

l’Agence européenne des médicaments en 2007 pour le traitement de maladies rares telles que 

l’hémoglobinurie   paroxystique nocturne (PNH) et en 2011 pour le traitement du syndrome 
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hémolytique et urémique atypique (aHUS) ) et la myasthénie réfractaire (Bomback, et al. 

2012; Wong et Kavanagh 2015; Zuber, et al. 2012). 

 

 

Figure 7: Structure moléculaire et mode d’action du éculizumab;a : Représentation 

schématique de la structure de l’éculizumab ;b : Structure tridimensionnelle qui présente le    

mécanisme d’action moléculaire de l’éculizumab ; c : Représentation schématiq schématique 

du mécanisme d'action moléculaire de l’éculizumab (Zuber, et al. 2012) . 

 
 

Figure 8 : Blocage ciblé de la protéine C5 du complément (Rother, et al. 2007). 
 

I.7.2.- Le ravulizumab 

C’est un nouvel anticorps monoclonal thérapeutique inhibiteur de C5 (Kulasekararaj, 

et al. 2019)dont la demi-vie est plus longue que celle de l’éculizumab. Le contrôle du blocage 

complet du complément par l’éculizumab a permis une thérapie personnalisée dans des 

contextes spécifiques. Une action similaire est attendue avec le ravulizumab (Willrich, et al. 

2021). C’est un anticorps  hybride IgG2/IgG4 à action prolongée (145Kg). Sa séquence est 

très similaire à celle de l’éculizumab (148KDa), à l’exception d’une différence de 4 acides 
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aminés dans la chaîne lourde de la molécule (Stern et Connell 2019) qui lui confèrent une plus 

grande affinité pour le récepteur de l’immunoglobuline FcRn et modifient l’affinité de la 

molécule pour le C5 (Willrich, et al. 2021).  

II.- Activités biologiques des polysaccharides 

Les polysaccharides végétaux ont des activités biologiques diverses, à savoir des 

activités antitumorales, antioxydantes (Zhang, et al. 2013), antivirales (Talarico, et al. 2005), 

anticoagulantes (Athukorala, et al. 2006), anti-inflammatoires (Wu, et al. 2007), 

antiulcéreuses , hypoglycémiantes (Tong, et al. 2008)et anti-compléments (Xu, et al. 2007). 

II.1.- Activité anti-complément 

Le terme "activité anti-complément" fait référence à l’inhibition observée de 

l’hémolyse due à l’interaction entre les protéines du complément et le polysaccharide. Le test 

ne fait pas la différence entre l’activation et l’inhibition du système du complément, mais il 

montre que le système du complément est affecté par la présence de certains polysaccharides 

et est utilisé pour des tests préliminaires dans la recherche de polysaccharides biologiquement 

actifs (Samuelsen, et al. 1998). De nombreux agents d’origine naturelle ont bloqué 

efficacement l’activation du complément. ce qui ouvre de grandes perspectives pour le 

développement de nouveaux médicaments anti-complémentaires non toxiques et à faible coût 

à partir de ressources végétales abondantes. Les agents anti-complémentaires les mieux 

décrits sont les polysaccharides (Lee, et al. 2003; Zhang, et al. 1997). L’héparine est l’un des 

agents les mieux décrits qui montrent une profonde inhibition de l’activation du complément. 

Il  peut également induire des effets secondaires indésirables qui sont associés à sa propriété 

anticoagulante (Hogwood, et al. 2020; Ling, et al. 1995). Est un copolymère hautement 

sulfaté de l’acide uronique et de glucosamine . Les groupes sulfates de l’héparine ont été 

signalés comme un facteur crucial pour les activités d’anti coagulation et anti-complémentaire 

(Weiler, et al. 1992). 
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Tableau 6- Activité anticompément des polysaccharides. 

Espèce Polysaccharide Composition Propriété Références 

Kjellmaniella 

crassifolia 
Fucoïdane *KCW: Fuc  37.07%, UA, SO4  24.21% Man  

0.12%, Rha  0.05%, GlcA  0.09%, Glc  0.06%, 

Gal 0.08%, Xyl  0.02%, Fuc 1% 

 

*KCA: Fuc 40.43%, UA, SO4 35.49 %, Man 

0.05%, Rha 0.02%, GlcA 0.06%, Glc  0.02%, 

Gal 0.03%, Xyl 0.02%, Fuc1% 

*Hétéropolysaccharides 

*Polysaccharides constitués de fucooligosaccharides 

sulfatés , de galactofucooligosaccharides sulfatés et de 

méthylglycosides de fucooligosaccharides mono-

sulfatés/multi-sulfatés. 

*La modification du poids moléculaire et de la teneur 

en sulfate a influencé les niveaux d’activité 

anticomplement 

(Zhang etal, 

2015) 

Asco- phyllum 

nodosum   
 Fucane  BS8: Fuc 45%, UA 9%, Sulfate 28% 

 

*Poids moléculaire 22600g/mol 

*Polysaccharide anionique sulfaté 

*Composés d’unités d’a-L-fucose-4-sulfate hautement 

ramifiées (l-2) ou (l-3) liés à des unités d’a-L-fucose-4-

sulfate. 

*Présence de résidus sulfate est susceptible d’être 

critique pour l’effet anti-complément du fucane      

*Les groupes  hydroxyl des fucanes puissent servir 

d’accepteurs pour C3b et C4b. 

(Blondin etal, 

1994) 

Saccharina 

japonica 
Fucoidane SJW: Fuc  22.38  % , UA10.32%, SO4 30.60 %     

 Man0.10%, Rha 0.03%, GlcA 0.15%,  Gal 

0.63%,  Xyl 0.07%, Fuc 1% 

 

SJS: Fuc 34.97  %, UA  3.44  %,  SO436.88  %      

Man 0.06 %, Rha 0.03 %, GlcA 0.06 %, Glc 

0.01 %, Gal0.11 %, Xyl 0.02 %,  

Fuc 1 % 

*Hétéropolysaccharides sulfatés et galactofucane ou 

fucane sulfatés 

*Contient du glucuronomannane sulfaté, du 

glucuronane, du galactane 

*SJW 152.4KDa 

*SJS  106.3 KDa 

*L’activité anti-complément a été attribuée au rapport 

molaire du galactose au fucose   et le pourcentage du 

sulfate. 

 

(Jin etal, 2016) 

Hizikia fusiforme Fucoidane   HFS: Fuc 21.89 %, UA1.98 %, SO430.59 %, 

Rha 0.01%, GlcA0.09%, Glc1.22%, Man0.07%, 

Gal0.25%, Xyl0.02%, Fuc 1% 

 

*Hétéropolysaccharides sulfatés et galactofucane ou 

fucane sulfatés 

*Contient du glucuronomannane sulfaté, du 

glucuronane, du galactane 

(Jin etal, 2016) 
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HFW: Fuc  28.04 %, UA  5.43%, SO4 28.46 %, 

Man 0.11%, GlcA 0.08%, Glc 0.62%, Gal 

0.27%, Xyl 0.09%, Fuc 1% 

 

 

*HFS 97.3/3.6 KDa 

*HFW 118.3/3.9 KDa 

*L’activité anti-complément  a été attribuée au rapport 

molaire du galactose au fucose   et le pourcentage  du 

sulfate 

Artemisia annua Polysaccharide  

AAP 

AAP01-2 : mannose,   rhamnose, acide 

galacturonique,  glucose,  galactose et  

arabinose à différents rapports molaires de 

1,1:1,8:2,5:0,9:1,4:1,1 et 1,5:1,4:1,3:1,0:2,3:1,3,  

respectivement et acide glucuronic    

*liée en  α-Glcp-(1→, →3)-α-Rhap-(1→, →4)-

α-Rhap-(1→, →3,5)-α-Araf-(1→, 

→4)-α-GalpA-(1→, →4)-α-6MeGalpA-(1→, 

→5)-α-Araf-(1→, →6)-β-Manp-(1→, 

β-Manp-(1→, →3,6)-β-Galp-(1→, 

 

AAP01-3: mannose,  rhamnose,  l’acide 

galacturonique,  glucose,  galactose et  arabinose 

à différents rapports molaires de  

1,5:1,4:1,3:1,0:2,3:1,3,respectivement 

* liée en  α-Glcp-(1→, α-Araf-(1→, →3,4)-β-

Manp-(1→, →3)-α-Rhap-(1→, α-Rhap-(1→, 

→4)-α-GalpA-(1→, → 3,5)-α-Araf-(1→, 

→3,6)-β-Galp-(1→, 

β-Galp-(1→, →3,4,6)-β-Galp-(1→, →3)-β-

Galp-(1→ and →4)-β 

Manp-(1→ 

*Acide  hétéropolysaccharides 

*AAP01-2 139.78 kDa 

*AAP01-3 49.64 kDa 

*Le  carboxyl-reduite de    l’acide galacturonique    et 

le pourcentage d' acide  galacturonique est   susceptible 

d'être critique pour l'effet anticomplément. 

(Huo etal, 2020) 

Juniperus pingii 

 

 

Polysaccharide 

acide   XB-PS3 

*Composé d'arabinose, d’acide galacturonique 

et de mannose dans un rapport molaire de  

0.58:0.33:0.09 

* →2,4 α-Manp-(1→ et →4)-α-GalpA-(1→ 

(estérifié à 60 %), avec une branche arabanique. 

attachée à O-2 de →2,4)-α-Manp-(1→ 

*PM :86.04 kDa  

*La teneur en sucre total de XB-PS3 était de 96,75 % 

et la teneur en acide uronique de 25,68 % 

*L'arabinose et particulièrement l'acide galacturonique 

étaient des caractéristiques importantes des 

polysaccharides anti-complément  

(Xia etal, 2020) 

Bupleurum   D3-S1 Ara, Gal et GalA,Rha, Glc, Xyl et Man. 2000 kDa (Xia etal, 2020) 
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smithii 

S. asperum   HMW-LSA Rha 0.6 %,  Ara 1.2 %, Xyl 0.2 %,  Glc 0.25 % , 

Gal 1.0%  Fruc1.8% et acide Uronique  6.5% 

> 1000 kDal Barbakadze etal, 

2011) 

Prunella 

vulgaris 

  polysaccharides 

acide PW-PS 

*PW-PS1 :  composé d’Ara, de Xyl et de 4-

méthoxy-Glc A Rapport de 1,0 : 2,6 : 0,8.  

*Les principales  liaisons des résidus de sucre de 

PW-PS1 comprenaient des β-D-Xylp terminaux, 

des β-D-Xylp liés à 1,4 β-D-Xylp, l'α-D-Arap à 

liaison 1,3, l'α-D-Arap à liaison 1,3,5 et le 4-

méthoxy-α-D-GS1 à liaison terminale. 4-

méthoxy-α-D-Glcp A 

*PW-PS2 : composé de Rha, Ara, Xyl, Gal et 

Gal A dans un rapport de 0,6 : 1,0 : 1,3 : 1,8 : 

3,4 rapport de 0,6 : 1,0 : 1,3 : 1,8 : 3,4.  

*Les principales liaisons entre les résidus de 

sucre de PW-PS2 comprenaient l'Araf terminal, 

le β-D-Xylp lié au 1,4, le α-D-Rhap lié au 1,3, le 

α-D-Galp terminal et le Gal A lié au 1,3. α-D-

Galp, et α-D-Galp 1,4,6-liée. 

*PW-PS1  300 kDa 

*PW-PS2    8 kDa 

*Pourcentages élvées d’arabinose 12.3%,galactose 

22.2%  et d’acide galacturonique42.0% et le rapport 

élvées des groupementes carboxyliques réduites  

produits. 

(Du etal, 2016) 

Taraxacum 

mongolicum 

Hand -Mazz 

  DPSW-A  Composé de trois types de monosaccharides, à 

savoir le rhamnose, l’arabinose et le galactose, 

dans un rapport molaire de 1,0:10,7:11,9. La 

chaîne principale du DPSW-A contient du 

Terminal-Galp, du 1,3-Galp, du 1,6-Galp, du 

1,3,6-Galp et du 1,2,4-Rhap ; la chaîne ramifiée 

contient du Terminal-Araf, du 1,5-Araf et du 

1,3,5-Araf.   

*PM: 80.813 kDa (Chen etal, 

2016) 

Juniperus 

tibetica Kom 

 Polysccharides 

acide  YB-PS4 

 *Composé de→2,4)-αRhap-(1→, →3,5)-α-

Araf-(1→, →2,4)-α-Galp-(1 → et →4)-α-

GalpA-(1→, avec des branches de →2)-α-Rhap- 

(1→,→3)-α-Araf-(1 → et →2)-3-O-Me-α-Galp-

(1→. 

*Araf-(1→ 0.069 

*Rhap-(1→ 0.066 

*Teneur totale en sucre de YB-PS4 96,69 % *Teneur 

en acide uronique de YB-PS4 20,34 %.   

*Sa structure a été élucidée comme étant un glucane 

simple avec . 

→4,6)-α-Glcp-(1 → et →3)-α-Glcp-(1 → comme 

chaîne principale et αGlcp-(1 → comme branche      

*Les diverses compositions de monosaccharides et les   

(Xia etal, 2019) 
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* →3)-Araf-(1→ 0.071 

*Galp-(1→ 0.154 

*→2)-Rhap-(1→0.061 

* →3,5)-Araf(1→0.069 

*→2,4)Rhap(1→0.071 

* →4)-Galp-(1→ 0.198 

* →2)-3-O-Me-Galp-(1→ 0.142 

* 2,4)-Galp-(1→ 0.140 

les longues branches pourraient être bénéfiques à 

l’activité anti-complement. 

riz dégraissé 

 

 

 

 

 

hétéro 

polysaccharide 

RBPS2a 

 *Consistant en des résidus D-galacopyranosyle 

à liaison β-(1_3) substitués en O-2 par des 

résidus glycosyle composés de résidus liés α-D-

xylose-(1_4)-α-D-arabinose -(1_ et α-D-glucose-

(1_4)-α-D-arabinose-(1._ 

 

 

*PM: 90000 Da   

 

(Wang etal, 

2008) 
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II.- Matériel et méthodes 

II.1.- Principe d’étude 

Le système du complément fonctionne principalement comme la première ligne de 

défense contre les infections pathogènes (Noris et Remuzzi, 2013).  L’activation incontrôlée 

ou involontaire de ce système  via a la voie alternative , et avec manque des traitements, peut 

causer des divers  pathologies compliquées (Valenzuela etal, 2000). Depuis l’introduction du 

médicament le plus cher au monde ; Eculizumab ; dans la thérapie de nombreuses maladies 

impliquant la physiopathologie de la voie alternative du complément (ACP), le besoin non 

satisfait de réaliser des tests ACP simples et abordables pour tous les pays est devenu l’un des 

défis majeurs de la médecine contemporaine (Kerboua et Djenouhat, 2020).Pour cette raison 

la recherche vise de nouveaux principes actifs d’origine naturelle  comme les substances 

isolées à partir des plantes, puisque ces substances représentent  près de 60% des 

médicaments dont nous disposons (Shi, 2016). Parmi ces biomolécules les polysaccharides 

qui jouent des rôles multiples et possèdent un immense potentiel dans les secteurs de la santé, 

de l’alimentation et des cosmétiques, en raison de leurs effets thérapeutiques et de leur 

toxicité relativement  faible (Shi, 2016). Ils ont une variété d’activités biologiques, y compris 

l’activité  anti tumorales, antivirales et anti-inflammatoires (Shi, 2016), immun modulateur 

(Huo etal, 2020), antioxydants, anticoagulant,  hypoglycémiant (Boual etal, 2015) anti-ulcère, 

immunostimulante et anti-complément   (Chen etal, 2010).  

La recherche sur le complément est généralement effectuée dans le sérum et repose sur 

deux types de tests: l’analyse immunochimique qui permet de quantifier divers composants du 

complément et les tests fonctionnels basés sur la recherche sur la réaction hémolytique sur 

l’activité hémolytique de l’ensemble ou des composantes du complément  (Frémeaux-Bacchi 

etal, 1994) Et compte tenu de ces propriétés pharmacologiques des polysaccharides ils 

peuvent être utilisés dans le domaine de la phytothérapie du système immunitaire comme des 

anti-compléments pour valoriser ces substances bioactives des plantes médicinales 

traditionnellement utilisées comme médicaments pour diverses maladies (Xia etal, 2019). 

Cette étude recherche l’activité anti-complément des oligosaccharides extraits d’une plante 

spontanée à caractère médicinale de la région de Ghardaïa. Il s’agit de Plantago notat Lagasca 

(Plantaginaceae). L’étude de l’activité anti-complément des oligosaccharides in vitro vise à 

déterminer la capacité des ces biomolécules à inhiber la lyse des globules rouges causée par le 

complexe d’attaque membranaire formée après l’activation de la voie alterne du complément. 

L’objectif  de notre étude est de montrer le pouvoir immuno-modulateur des 

oligosaccharides obtenus après hydrolyse partiel des polysaccharides isolés de P.notata 

Lagasca (Plantaginaceae) vis-à-vis le système du complément et de confirmer que ces 

molécules bioactives inhibent la voie alterne du complément d’une manière dose dépendante 
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comme le cas de plusieurs études antérieures afin d’avoir une idée sur les limites de la plage 

des concentrations correspondantes aux tauxd’inhibition optimales expérimentalement. 

II.2.- Matériel d’étude 

II.2.1.-  Solvants et réactifs 

La nature, l’origine, la masse molaire, la densité et la pureté des solvants et des 

réactifs utilisés au cours de ce travail sont indiquées dans le tableau N° 8.  

II.2.1.1.- Solutions tampons 

Les solutions utilisées dansce test,  (ACP); tampon de la voie alterne  qui contient le 

PBS/EGTA/Mg⁺⁺  dont les portions (10/1/1 V/V) d’un pH neutre (Jeong etal, 2004), (PBS) ; 

solution saline tamponnée au phosphate  (Servais etal, 1991).  

La nature, la concentration, le rôle, la composition et la méthode de préparation des 

solutions, de MgCl2, et d’HCl, NaOH  et EGTA  utilisées dans la préparation des solutions 

tampons sont indiquées dans le tableau N° 9. 

II.2.1.1.1.- Tampon de la voie alterne  (ACP), pH neutre 

Est du PBS contenant 100mM d’acide éthylène glycol-bis (β-aminoéthyl 

éther)N,N',N'-tétraacétique (EGTA) et 7 mM MgCl2 ; La voie alterne ne nécessite pas des 

ions Ca
2+

 pour l’activation, mais elle nécessite des ions Mg
2+ 

(Jeong etal, 2004; Kerboua et 

Djenouhat, 2020). Ainsi, l’activation de la voie alternative se fait en présence de  Mg⁺⁺/ 

EGTA, qui chélate les ions de Ca 
2+

, donc la voie classique est bloquée par ce réactif (Jeong 

etal, 2004). 

II.2.1.1.1.1.- Mode opératoire  

1. Dans un bécher contenant 500ml du PBS ajouter 50ml d’EGTA  à concentration 100 

mM et 50ml de MgCl2 à concentration 7mM pou obtenir l’ACP : PBS/EGTA/ MgCl2 

dont les portions 10/1/1 V/V ; 

2. Marquer toutes les bouteilles clairement, en écrivant l’état de stérilité (stérile/non 

stérile) et la date de préparation sur l’étiquette ; 

3. Stocker à température ambiante. 

II.2.1.1.2.-  Tampon PBS, PH 7,2 

La solution saline tamponnée de phosphate (PBS) est une solution isotonique qui est 

utilisée dans de nombreuses applications de recherches biologiques. Elle est composée de 8g 

Chlorure de sodium NaCl (137Mm), 0,2g de Chlorure de potassium KCl (2,7mM), 0,2g de 

Dihydrogénophosphate de potassium anhydre KH2PO4 (1,5mM), et 0,92g 

d’Hydrogénophosphate disodique anhydre Na2HPO4 (8,1mM)  (Servais etal, 1991 ;YOUNG 

et al, 2012). 
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II.2.1.1.2.1.-Mode opératoire 

Le tampon PBS (Phosphate Buffer Salin) PH:7,2  est préparé selon (YOUNG et al, 

2012 ; Servais etal, 1991) , comme il est indiqué ci-dessous   

1. Peser tous les sels et placer dans un bécher et introduire le barreau magnétique ;  

2. Ajouter  800ml d’eau distillée aux sels ; 

3. Placer le bécher  sur l’agitateur magnétique et une fois que tous les sels sont dissous, 

ajuster le volume de la solution au volume 1000ml ; 

4. Ajuster le pH de la PBS à pH 7,2 avec de l’HCl 1N ; 

5. Répartir le PBS dans des bouteilles et autoclaver à 121°C pendant 20 minutes et 

marquer toutes les bouteilles clairement, en écrivant l’état de stérilité (stérile/non 

stérile) et la date de préparation sur l’étiquette ; 

6. Stocker à température ambiante. 

II.2.1.2.- Gel d’agarose  

II.2.1.2.1.- Mode Opératoire 

Le gel d’agarose est préparé selon (Kerboua et Djenouhat, 2020; Valenzuela etal, 

2000), comme il est indiqué ci-dessous ; 

1. Chauffer le stock d’agarose à 2% et, à l’aide d’une pipette stérile prélever un volume 

de 12,25 ml dans des flacons et conserver  à 56°C ; 

2. Ajouter les 9.8ml du tampon ACP réchauffé (56°C) à chaque bouteille d’agarose 

fondu et laisser refroidir l’agarose dilué à 45°C. 
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Tableau 7- Origine et type des appareils utilisées au cours de l’expérimentation 

 

Produits 

 

Fournisseur 

 

Type 

 

Fabrication 

 

Agitateur magnétique VELP CSIENTIFICA  

 

F20520162  

 

EUROPE  

 Autoclave WEBECO WEBECKE. P : 2.5BAR, T :138Oc / 

Bain marie  MEMMERT MEMMERTGMBH. NENNTEMP;95 0C GERMANY 

Balance  

 

OHAUS  

 

DISOVERY DV 215CD OHAUS  

 

  USA.  

 
Etuve MELAG MELAG815.220V, 50HZ, 12.3A, 2700w. GERMANY 

Hotte TEL STAR TELSTAR AV-100. MODELE50/60 HZ, 0.6KW. SPAIN 

Micropipette  

 

 SOCOREX  

 

ACURA 821. 200-1000ΜL  

 

SWIS  

 
pH metre WTW WTW.D-82362. PH 1970. GERMANY 
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Tableau 8- Caractéristiques physicochimiques et origine des produits chimiques utilisés au cours de l’expérimentation. 

Produits 

 

Fournisseur 

 
Caractéristiques 

Forme 

 

Formule chimique 

 

M.molaire 

g/mol 

 

Densité 

g/cm
3
 

Pureté 

% 

Chlorure de magnésium hydrate BIOCHEM CHEMOPHARMA 

 

Poudre 

 

MgCl2 6H2O 203,30 2.32 

 

98 

 Chlorure de potassium 

 

EDEN LABO 

 

Poudre 

 

KCl 

 

74.55 

 

1.98 

 

99 

 
Chlorure de sodium 

 

SIGMA ALDRICH 

 

Poudre 

 

NaCl 

 

58.44 

 

2.16 

 

99.5 

 
Hydroxyde de sodium 

 

EDEN LABO 

 

Poudre 

 

NaOH 

 

39.997 

 

2.13 

 

99 

 
Méthanol 

 

SCHARLAU 

 

Poudre 

 

CH3OH 

 

32.04 

 

0.79 

 

99.9 

 
Acide tri-fluoro-acétique(TFA) 

 

SIGMA ALDRICH 

 

Liquide 

 

CF3COOH 

 

114,02 

 

1,49 

 

99.8 

 
Phosphate de potassium dibasique BIOCHEM CHEMOPHARMA 

 

Poudre 

 

KH2Po4 

 

136.09 

 

2.338 

 

99 

 
Hydrogénophosphate disodique 

anhydre 

BIOCHEM CHEMOPHARMA 

 

Poudre Na2HPo4 

 

141,96 

 

1.63 

 

99.5 

 
Chlorure d'hydrogène SIGMA-ALDRICH 

 

Liquide 

 

HCl 36,458 1.19 

 

37 

 

Ethylène Glycol Bis (β-aminoethyl 

ether)-N,N,N′,N′-tetraacetic acid) 

 

SIGMA-ALDRICH 

 

Poudre 

 

C14H24N2O10 

 

380,35 1.4 97 

Gel d’agarose  Liquide     
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Tableau 9- Caractéristiques physicochimiques et origine des produits chimiques utilisés au cours de l’expérimentation 

Solution Molarité Nature Etat Rôle Méthode de préparation 

EGTA   100Mm Acide Stérile 
Ethylène Glycol Bis (β-

aminoethyl ether)-N,N,N′,N′-

tetraacetic acid) avec des ions 

Mg
2+

 ne chélate que le Ca
2+

 et 

bloque spécifiquement la  

voie classique. 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

Ajouter 3,8g à environ 20ml d’eau distillée dans un bécher, placer le 

bécher  sur l’agitateur magnétique puis compléter jusqu’à le volume 

final de 100ml. Ajuster le pH avec l’HCl à  pH 8. Stériliser à 

l’autoclave, et marquer  les bouteilles clairement, en écrivant l’état 

de stérilité et la date de préparation sur l’étiquette. Stocker à 

température de 4°C pendant ~1 mois (Morgan, 2000). 

HCl 1N Acide Non 

stérile 

Ajustement de PH 

 

 

Cette solution est préparée en mélangeant 4,165 ml de l’HCl (12N) 

avec 45,835ml de l’eau distillée. 

NaoH 0,1M Base Nom 

stérile 

Ajustement de PH Pour la prépration de 100ml  de solution d’hydroxyde de soduim 

0,1M il est nécessaire de dissoudre 0,4g de NaoH dans un  100ml  

d’eau distillée. 

MgCl26H2O  7Mm Saline  Stérile Source des ions Mg
++

 Dissoudre  0,1423g  de MgCl2 6H2O de masse molaire dans 80ml 

d’eau distillée et ajuster le volume à 100ml. Répartir en aliquotes et 

autoclaver. 
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II.2.2.- Matériel biologique 

Le matériel biologique utilisé est constitué des oligosaccharides isolés d’une plante 

spontanée à caractère médicinal, de la région de Ghardaïa (Plantago notata Lagasca). Le sang 

est  prélevé à partir des individus sains.  

II.2.2.1.- Oligosaccharides 

Les oligosaccharides sont obtenus après hydrolyse partiel des polysaccharides 

hydrosolubles isolés d’une plante spontanée à caractère médicinal, de la région de Ghardaïa 

(Plantago notata Lagasca).  

II.2.2.2.- Le sang  

Le sang est prélevé a partir des volontaires sains, de sexe masculin, âgé de 20 à 50ans   

et (Chung etal, 2011; Xi etal, 2012), le jour même de son utilisation au niveau de laboratoire 

IBN ROCHD Ghardaïa. L’absence d’antigène HBs, d’anticorps anti-VIH et d’anticorps anti-

VHC est vérifiée. Ainsi, le groupage des patients est confirmé (Chung etal, 2011; Xi etal, 

2012). 

II.3.- Méthodologie d’étude 

II.3.1.- Activité anti complément des oligosaccharides  par la technique 

hémolytique AP100 

II.3.1.1.- Principe du test 

La technique d’AP100 est une technique hémolytique réalisée sur gel et utilise les 

érythrocytes humain, afin d’explorer la fonction de la voie alterne du complément par la 

mesure de la lyse des érythrocytes humain causée par le sérum humain normal ; SHN (Rosain 

etal, 2014; Servais etal, 1991). Le dosage d’AP100 apprécie l’activité fonctionnelle globale de 

la voie alterne sur des boites d’agarose- érythrocytes humain, en mesurant la lyse des 

érythrocytes en présence du sérum contenant les éléments du complément dans des conditions 

expérimentales limitée où seulement la voie alterne est initiée et étudiée (Frémeaux-Bacchi 

etal, 2012).  Les dosages hémolytiques y’ compris l’AP100 permettent de mesurer l’activité 

fonctionnelle des protéines du complément (Frémeaux-Bacchi etal, 2012). Les tests 

hémolytiques consistent à déterminer le volume du  sérum de patient capable d’entraîner un 

certain taux de lyse d’un nombre donné de globules rouges estimé à partir des zones 

d’hémolyse après la diffusion radiale (Frémeaux-Bacchi etal, 2012). En se qui concerne 

l’AP100, le taux de lyse des érythrocytes par les éléments de la voie alterne du complément 

est de 100 % comme le nom l’indique (Frémeaux-Bacchi etal, 2012).  Le dosage hémolytique 

par la technique AP100 nous permet d’évaluer la capacité de certaines substances d’origine 

naturelle ayants des activités biologiques, comme les oligosaccharides, à moduler la voie 

alterne de système du complément.  
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II.3.1.2.- Mode opératoire  

II.3.1.2.1.- Prélèvement du sang 

Selon (Médaille et al, 2005), les principales étapes de prélèvement sanguin sont les 

suivants ; 

1. Repérer la veine, nettoyer la peau à l’alcool à 70° ; 

2. Piquer dans la veine puis perforer le bouchon du tube pour y  recueillir le sang ; 

3. Dés que le sang commence à couler dans le 1
er

 tube, relâcher le garrot ;  

4. Retourner le tube 2 ou 10 fois pour mélanger le sang à l’anticoagulant ou à l’activateur 

de coagulation et éviter l’hémolyse ; 

5. Eliminer l’aiguille dans un container rigide pour objet contaminés piquants ou 

tranchants ; 

6. Bien comprimer la veine au niveau de la ponction et poser un pansement ; 

7. Identifier les tubes. 

II.3.1.2.2.- Préparation des hématies pour le test AP100 

Les hématies sont obtenues selon la méthode décrite par (Servais et al, 1991 ; 

YOUNG et al, 2012; Kerboua et Djenouhat, 2020). 

1. Prélever 4 ml du sang des volontaires sains âgés de 20-50 ans ; 

2. Verser le sang dans le flacon ou dans les tubes à centrifugation contenant 

l’anticoagulant et faire tourner doucement le tube pour mélanger le sang ; 

3. Remplir le flacon avec le  tampon ACP et mélanger doucement ; 

4. Centrifuger à 500g pendant 10minutes pour sédimenter les globules rouges ; 

5. Aspirer le surnageant le jeter ; 

6. Remplir le flacon ou le tube à centrifugation avec l’ACP ; 

7. Remettre les cellules en suspension et centrifuger à nouveau pendant 10minutes à 

500g, jeter le surnageant et remplir le tube à centrifugation par l’ACP ; 

8. Mélanger doucement pour remettre les cellules en suspension et centrifuger pendant 

10minutes à 500g, aspirer le surnageant, et le jeter ;  

9. Ajouter 6 ml d’ACP au culot de globules rouges pour obtenir une suspension finale de 

globules rouges de 10% ; 

10. Mélanger doucement pour remettre les globules en suspension, transférer la 

suspension de globules rouges dans une bouteille avec bouchon à vis, l’étiqueter et la 

stocker à 4°C. 

11. Lors de l’utilisation des hématies, placer la suspension cellulaire dans un bain-marie à 

une température de 46°C. 
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II.3.1.2.3.- Obtention des sérums 

Les sérums humains sont établis à partir des volontaires sains (âgés de 23-53 

ans) par ponction lieu, sans additifs. Après 30 mn à 37°C, le coagulum est formé. Le sérum 

est séparé de la coagulation par centrifugation à 2000rpm pendant 10 mn (Michaelsen et al, 

2000) 

II.3.1.2.4.- Préparation des oligosaccharides 

Les fractions des oligosaccharides sont obtenues à partir des polysaccharides 

hydrosolubles isolés des graines de  Plantago notata Lagasca, une plante spontanée à 

caractère médicinal, répartis dans la région de Ghardaïa. 

II.3.1.2.4.1.- Hydrolyse des liaisons glycosidiques 

 La dépolymérisation des polysaccharides est réalisée par une hydrolyse acide partielle 

des liaisons glycosidiques. Une quantité de 10mg de polysaccharide de Plantago notata 

Lagasca, est hydrolysée dans un tube en verre a bouchon vissant à l’aide de 1ml de l’acide 

trifluoroacétique (TFA) 0.5M pendent 45minutes a 80°C (Boual etal, 2015; Boual etal, 2011; 

Jin etal, 2020; Wu etal, 2007). Une fois l’hydrolyse est effectuée, l’acide est évaporé dans une 

boite de pétri de petit volume sous la hotte après l’ajout de quelques gouttes de méthanol aux 

hydrolysats (Chen et al, 2016; Xia et al, 2020). 

II.3.1.2.4.2.- Préparation de solution mère et dilution des oligosaccharides 

Une solution mère de concentration 1mg/ml de l’extrait des oligosaccharides issus de 

la plante étudiée est préparée par l’ajout de 1ml de l’hydrolysat de concentration 10mg/ml à 

9ml de l’eau distillée. Les  dilutions des oligosaccharides 200μg/ml, 400μg/ml, 600μg/ml, 

800μg/ml, et 1000μg/mlsont par la suite préparées dans le tampon ACP, voir tableau  N° 10. 
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Tableau 10- Méthode de dilution des oligosaccharides de Plantago notata Lagasca (Plantaginaceae) 

Concentration (μg/ml) 0 200 400 600 800 1000 

Solution mère (μl) 0 200 400 600 800 1000 

Tampon ACP (μl) 1000 800 600 400 200 0 

 

Tableau 11- Position systématique et usages thérapeutiques des espèces de plantes spontanées à caractère médicinal choisies dans la région de 

Ghardaïa (Benaoun et al, 2017). 

Famille Nom scientifique 
Nom 

Mzab/Arabe 

Vivace/ 

Éphémère 
Répartition 

Partie 

utilisée 

Mode 

d’utilisation 

Indications 

traditionnelles 

Plantaginaceae Plantago notata Adan / Inim 
 

Éphémère 

Commun dans tous le 

Sahara septentrional et 

central 

 

Graines 

 

Poudre 

Cicatrisation, anti-

inflammatoire, 

constipations 
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II.3.1.3.- Technique hémolytique AP100 et étude de l’activité anti complément 

II.3.1.3.1.-  Préparation des boites d’AP100 

1. Mélanger le gel, avec 2ml de la suspension de globules rouge 10% préparée 

précédemment à 45°C; 

2. Verser le mélange dans les boites Pétri et éliminez les bulles ;  

3. Refroidir les boites à 4°C pendant 10minutes et percer des trous à l’aide d’une pipette 

pasteur  à au moins 1cm  de distance à fin d’obtenir 7puitts et   conserver les boites à 

4°C au réfrigérateur. 

L’étude de l’inhibition de la voie alterne du système de complément par les 

oligosaccharides en utilisant la technique hémolytique AP100  basée sur l’incubation dans des 

boites de Pétri, est précédée par trois étapes essentiel  

II.3.1.3.2.-  Préparation du contrôle négative, SHN 

Le contrôle négatif représenté par le  sérum humain normal (SHN) prélevé à partir des 

donneurs adultes en bonne santé comme source du système du complément (Huo etal, 

2020;Jin etal, 2020) est dilué à 1:6 par letampon ACP (Diallo etal, 2001 ;Wang etal, 2016; 

Lee etal, 2018). 

II.3.1.3.3.-  Préparation du contrôle positive, héparine 

Les polysaccharides sulfatés notamment l’héparine,  modulent un certain nombre de 

fonctions biologiques et présentent des activités anti-adhésives et anti-inflammatoires.  Les 

propriétés anti-inflammatoires des polysaccharides sulfatés sont médiées en partie par leur 

capacité à interférer avec la fonction du système de complément où l’héparine inhibe 

l’activation des deux voies classiques  et alterne. L’héparine est un glycosaminoglycane poly 

anionique (Blondin etal, 1994; Jin etal, 2020)utilisé comme contrôle positif en raison de ses 

fortes propriétés anti complément  in vitro (Liu etal, 2018). 

La solution d’héparine utilisée pour notre étude est d’une concentration de 1000µg/ml 

et qui est sa dose inhibitrice de la voie alterne du complément (Wang etal, 2016). La solution 

de contrôle positif est préparée par dilution d’une solution initiale de 50mg/ml en utilisant le 

tampon ACP : PBS/EGTA/Mg
++

. 

III.3.1.4.- Exploration du test anti complément AP100 

III.3.1.4.1.- Pré-incubation 

Après la dilution des oligosaccharides de P.notata Lagasca et l’héparine dans le 

tampon d’activation de la voie alterne du complément ; ACP , et la préparation des différentes 

dilutions dans ce tampon ; 200µg/ ml,  400µg/ ml ,600µg/ml ,800µg/ml ,  1000µg/ml, on fait 

une pré-incubation de 25μl de dilutions de chaque échantillon avec du 25μl de SHN dilué à 
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1:6 qui ont été par la suite ajoutés aux puits sur une microplaque et incubés dans un 

incubateur à 37° C pendant 10minutes (Diallo etal, 2001 ; Wang etal, 2016; Lee etal, 2018). 

III.3.1.4.2.- Incubation 

L’incubation des mélanges réactionnels du test anti complément ; oligosaccharides, 

héparine et SHN est effectuée dans des boites Pétri d’AP100 déjà préparées (Gao etal, 2013). 

Les boites du test hémolytique AP100 contenants les mélanges réactionnels ; oligosaccharides 

avec SHN, héparine avec SHN et tampon avec SHN ont été ensuite incubés dans une chambre 

humide à la température ambiante pendant 24heurs pour permettre une meilleur diffusion 

radiale des composants du sérum sur le gel (Gao etal, 2013). 

Les puits dans chaque boite d’AP100 ont été préparés avec les quantités suivantes 

pour ;   

1. Echantillon: 25µl de  chaque dilution de solution des oligosaccharides de P.natat 

Lagasca ; 200µg/ml, 400µg/ml, 600µg/ml ,800µg/ml,  1000µg/ml ; 

2. Contrôle positif : 25µl de l’héparine ; 1000µg/ml;  

3. Contrôle négatif : 25µl du SHN diluée à 1:6.  
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1. Préparation des solutions tampons 

 

ACP pH : neutre  PBS, pH : 7.2  EGTA, pH : 8, 

Mg Cl2 

 

2. Préparation du gel d’agarose+GR 

 

Hématies (GR)  Tampon ACP  Gel d’agarose 

 

Gel fondu + Tampon ACP avec Suspension  

des érythrocytes humain  à 45° 

 

4. Préparation des boites de Pétri 

 

Versement  du mélange 24,05 ml dans 

chaque biote de pétri et 

refroidissement à 4°C, 10minutes 

 Formation de 7 puits  à l’aide d’une 

pipette pasteur dans chaque biote 

 

 

5. Pré-incubation et ajout des mélanges réactionnels dans les 

boites 

Figure 9 : Schéma de différentes étapes de préparation des boites AP100 
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25μl de tampon  25μl des oligosaccharides ou 

héparine 

 25μl de sérum 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 13 : Schéma de différentes étapes de test AP100  (Zhang et al, 2015) modifiéé 

Pré-incubation (sérum+ oligosaccharides, 

héparine  ou tampon) 

  

Pré-incubation 10minutes à 37°C 

  

Ajouter des mélanges réactionnels au gel 

d’agarose déjà préparé avec les hématies   

  

Incubation 24h à température ambiante 

  

Mesurer des diamètres des surfaces de lyse 

  

Calculer des surfaces de lyse 

  

Calculer de % de l’inhibition 



Chapitre II.                                                                                                                                                                                                                   Matériel et Méthodes  

44 
 

Tableau 12 - Test anti complément AP100 (7 puits pour chaque boite Pétri). 

 

Concentrations des oligosaccharides (μg/ml) 0 200 400 600 800 1000 

Contrôle positif Sérum ; 1:6 (μl) / / / / / 100 

 Héparine (μl) / / / / / 100 

Plantago notata Sérum ; 1:6 (μl) 25 25 25 25 25 25 

 Oligosaccharides (μl) 25 25 25 25 25 25 

Contrôle négatif Sérum ; 1:6 (μl) 25 / / / / / 

 Tampon (μl) 25 / / / / / 

i. Héparine : Contrôle positif ; 

ii. Sérum (1 :6) : Contrôle négatif ; 

iii. Oligosaccharides : Echantillon d’étude. 
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III.3.1.4.3.- Calcul 

Les zones de lyse obtenues après l’incubation sont mesurées en utilisant un pied à  

coulisse électronique pour effectuer les  mesures de surface de lyse, pourcentage de lyse et 

taux d’inhibitions.            

1. Surface de la lyse 

La surface de la lyse est calculée selon l’équation S= r2 × πoù ;  D : diamètre des 

zones de lyse, r : le rayon des zones de lyse (r=  D/ 2), π: 3,14. 

S= r2 × π 

2. Pourcentage de la lyse 

Le Pourcentage de la lyse est calculé en multipliant x 100 le résultat de division de la 

surface lyse de chaque mélange sur la surface de lyse du SHN  

% de lyse= (S oligosaccharides ou héparine/ S SHN) x 100 

3. Taux d’inhibitions  

Les % de l’inhibition sont calculés comme suivant : 100% - %de lyse de la voie 

alterne de complément pour chaque fraction des oligosaccharides testée. 

% d’inhibition = 100% - % de lyse oligosaccharides ou héparine 
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III.- Activité anti complément des oligosaccharides via le test AP100 

Le dosage par le test hémolytique AP100 explore la fonction de la voie alterne du 

complément en mesurant la lyse des érythrocytes  humain ; par le complément ; en présence 

de sérum humain normal dont le but de déterminer la dilution de sérum capable de provoquer  

100% de la lyse des hématies (Frémeaux-Bacchi etal, 2012). Le test anti complément via la 

technique AP100 vise à déterminer la concentration des oligosaccharides capable d’inhiber 

100% de la lyse des hématies provoquée par le complément contenu dans le SHN en utilisant 

l’héparine comme contrôle positif. 

Les pourcentages de l’inhibition de la lyse des hématies provoquée par l’activation de 

la voie alterne du complément en présence des oligosaccharides issus de l’hydrolyse partiel de 

l’héteroxylane de Plantago notata Lagasca et l’héparine sont représentés dans la figure N°14 

 

 

 

 

 

Figure 10: Histogramme représente les pourcentages de l’inhibition de la lyse des hématies 

par le complément contenu dans le sérum humain normal en présence des oligosaccharides et 

en utilisant l’héparine comme contrôle positif. 
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Figure 11 : Test AP100 ; Inhibition de la lyse des hématies par le complément contenu dans 

le sérum humain normal en présence des oligosaccharides et en utilisant l’héparine comme 

contrôle positif. 
 

Les résultats obtenus avec le test de détermination du pouvoir de l’inhibition de 

l’activité de complément via la voie alterne en utilisant la technique hémolytique 

fonctionnelle AP100 montrent que les oligosaccharides extraits de Plantago notata, 

présentent une activité anti-complément. Où l’effet des oligosaccharides issus de l’hydrolyse 

de l’héteroxylane de Plantago notata sur l’activation de système du complément humain par 

la voie alterne  a été examiné dans le SHN dilué à 1:6 et l’héparine a été utilisée comme 

référence. Les oligosaccharides ont bloqué l’hémolyse des érythrocytes de manière dose-

dépendante où les pourcentages d’inhibition obtenus sont de l’ordre de 42,73%, 46,75%, 

50,62%, 61,36% et 64,64% correspondant respectivement aux concentrations 200 µg/ml, 400 

µg/ml, 600 µg/ml, 800 µg/ml, 1000µg/ml. Le contrôle positif ; l’héparine a bloqué aussi la 

lyse des hématies et a présenté une inhibition de 73.63% avec la concentration de 1000µg/ml. 

Le taux d’inhibition l’activation de la voie alterne du complément par l’héparine semble 

relativement élevée à celle des oligosaccharides  de Plantago notata avec la concentration 

1000µg/ml.  

Les érythrocytes de lapin, dont la surface cellulaire est pauvre en résidus sialiques, 

sont spontanément activateurs de la voie alterne. Tandis que  Les érythrocytes de mouton dont 
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la surface cellulaire est riche en résidus sialiques sont utilisés comme modèle cellulaire pour 

évaluer la capacité du facteur H à inhiber l’activation de la voie alterne du complément 

(Frémeaux-Bacchi and al, 2012), même que les érythrocytes humain riches en acide sialique a 

charge négative sont des activateur de la voie alterne  de complément (Oprea, 2006),et aussi  

la taille des globules rouges de mouton est inferieur à celles de l’homme donc les hématies 

humain contient plus des résidu sialique que les hématies de mouton (Voisin, 1875). Les 

conditions de l’expérimentation soit l’utilisation du gel d’agarose ou bien des érythrocytes 

humain ; qui sont les deux des activateurs de la voie alterne du complément ; nous permet  

donc de confirmer que l’activité anti complément et due aux oligosaccharides.  

Les études réalisées précédemment par nombreux des chercheurs montrent que le 

poids moléculaire constituait un facteur positif important sur  l’activité anti-complément (Jin 

etal, 2016), la teneur en sulfate est aussi nécessaire pour l’activité anti-complément et son 

effet est influencé par les concentrations des échantillons (Jin etal, 2016), ainsi que les teneurs 

relativement élevées en acide galacturonique sont importantes pour les activités anti 

complément des polysaccharides et aussi il a été signalé que des teneurs élevées en arabinose 

et en galactose sont des conditions nécessaires à l’activité anti-complément des 

polysaccharides, ainsi que l’existence des ramification  pourraient être bénéfiques à l’activité 

anti-complément(Du etal, 2016; Xia etal, 2019).  

En outre, les carboxyles réduits ont perdu l’activité anti complément, ce qui explique 

l’importance de l’acide galacturonique dans l’inhibition du complément  par les 

polysaccharides au contraire de l’acide glucuronique qui n’a pas d’effet bénéfique sur 

l’activité anti complément (Huo etal, 2020a), et finalement les groupes  hydroxyle des  

polysaccharides  puissent servir d’accepteurs pour C3b et C4b(Blondin etal, 1994).  

Les fractions de polysaccharide des graines de Plantago major, contenant un 

héteroxylane acide ayant une puissante activité anti complément (Samuelsen, 2000), les 

études ont montré qu’il y’a une relation entre la structure  des fractions isolées et leurs 

activités anti complément (Huo etal, 2020b; Xia etal, 2020).L’hétéroxylaneextrait du 

Plantago major à inhiber 90% de la lyse des érythrocytes a 750μg/ml, qui est une activité 

inhibitrice très importante.  

La fraction obtenue après hydrolyse de l’extrait brut est composée de 37,5% de xylose, 

27,6% d’arabinose, 17,3% d’acide galacturonique, 5,2% d’acide glucuronique, 6,8% de 

galactose, 4,0% de glucose et de traces de rhamnose (Samuelsen et al, 1999). Cette fraction 

consiste en un squelette de β-D-Xylp lié en (1-4) avec de courtes chaînes latérales attachées 

en position 2 dans certains résidus de β-D-Xylp liés en (1-4). Les chaînes latérales sont 

constituées de β-D-Xylp, de α-L-Araf et de α-D-GlcpA. Des résidus α-D-GalpA liés en (1-4) 

ont également été détectés, en plus de petites quantités deRhap et de Galp(Samuelsenet 

al,1999).  
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 Benaoun etal, 2017, ont fait des analyses structurales par la chromatographie en phase 

gazeuse couplée à la spectrométrie de masse (GC/MS) et la résonance magnétique nucléaire 

1H/13C   (RMN)  des polysaccharides des graines de Plantago notata et les résultats ont 

montré un hétéroxylane avec un poids moléculaire de 2300000g/mol dont le squelette est 

composé de β-(1,3)-D-Xylp et de β-(1,4)-D-Xylp fortement ramifiés, par les positions (O)-2 

et (O)-3 de la β-(1,4)-D-Xylp par diverses chaînes latérales et monosaccharides terminaux tels 

que α-LAraf-(1,3)-β-D-Xylp, β-D-Xylp-(1,2)-β-D-Xylp, Xylp terminal ou Araf terminal avec 

des pourcentage molaire ; Xyl 77.4 ± 4.16%, Ara 7.58 ± 3.77%, Rha 9.20 ± 1.84%, Glc 1.00 

± 0.43%, Gal 2.58 ± 0.88% , GalA   2.21 ± 1.76% et acide uronique 4.9%. 

L’hétéroxylane extrait de graines de Plantago notata possède le même composition 

osidique que l’hétéroxylane de Plantago major a des pourcentage  différent  avec une teneur 

en xylose (77.4 ± 4.16 %) et rhamnose (9.20 ± 1.84% ) qui semble très importante  que celle 

de la fraction étudiée par Samuelsen et al. (1999) possédant 37.5% de xylose et des traces de 

rhamnose et en plus la présence l’acide galacturonique, galactose, arabinose qui sont des 

facteurs très importants dans l’activité anti complément.  

Deux fractions PM1 et PMII des polysaccharides acides isolées des feuilles de 

Plantago major ayant une activité anti complément relativement élevée. PM1est une pectine 

anionique peut être utilisée comme control positive(Samuelsen etal, 1998) parce que les 

polysaccharides poly anionique présentent une forte activité sur l’inhibition de la voie alterne 

du complément (Yu etal, 2005).  

A cet effet, l’activité anti complément de l’hétéroxylane extrait a partir des graines de 

Plantago notata est due à la présence de l’acide galacturonique, arabinose, galactose mais le  

pourcentage de l’acide glucuronique à présenté un effet néfaste sur l’activité anti complément 

en réduisant le taux d’inhibition ce qui explique le taux d’inhibition relativement faible de cet 

hétéroxylane en comparaison a celle de l’héparine. Pour améliorer  notre résultat on peut 

utiliser d’autres gamme des dilutions avec des concentrations élevées puisque l’activité anti 

complément augmente avec l’augmentation de la concentration (Wang etal, 2008). 

Notant que des études antérieures de l’activité anti complément des polysaccharides 

ont été effectuées dans un milieu liquide par la technique AP50 dont le même principe qui est 

de déterminer la concentration de polysaccharide qui entraine l’inhibition de 50%  de 

l’hémolyse. (Xu etal, 2007)Ont montré que l’héparine et  le polysaccharide a une 

concentration de 88µg/ml, 81µg/ml respectivement capables d'inhiber  50% d’hémolyse en 

milieux liquide. (Chen etal, 2016) Ont montré que l’héparine et les polysaccharides a une 

concentration 43µg/ml et 42µg/ml respectivement capables d’inhiber  50 % de la lyse.
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Conclusion 

Le complément est un système complexe, son rôle est primordial dans la défense 

immunitaire innée. L’implication du complément dans la régulation et la synchronisation du 

processus inflammatoire demeure bénéfique pour l’hôte puisqu’elle vise à éliminer les 

organismes pathogènes et les cellules de l’hôte qui sont endommagées. Mais lorsqu’il est actif 

d’une manière inappropriée ou excessive, il peut contribuer au développement de diverses 

maladies auto immunes ou inflammatoires.  

Dans ce contexte, la présente étude recherche de la capacité immuno modulatrice que 

peuvent avoir les polysaccharides ; qui ont attiré beaucoup d’attention en raison de leurs 

activités anti inflammatoire et anti complément puissantes ; contre la première ligne de 

l’immunité innée, le système de complément qui est exprimée par l’inhibition de leur activité 

via la voie alterne en utilisant le test AP100, et par la suite de contribuer à valoriser les 

substances naturelles d’origine végétale issus des plantes plantes spontanées à caractère 

médicinal à savoir Plantago notata Lagasca (Plantaginaceae) et d’élargir la gamme de leurs  

utilisation dans le domaine de la médecine moderne.  

  Les résultats de cette étude de l’activité anti complément des oligosaccharides issus 

de l’hydrolyse des polysaccharides hydrosolubles (héteroxylane) extraits des graines de 

Plantago notata Lagasca ont montré une efficacité notable vis à vis l’inhibition de la voie 

alterne du complément après l’exploration de la technique hémolytique AP100. Où des boites 

Pétri contenant le gel d’agarose et les érythrocytes ont été utilisées pour étudier ; in vitro ; le 

pouvoir inhibiteur ; de la lyse des hématies provoquée par le complément ; des  fractions 

oligosaccharidiques de l’héteroxylane et de l’héparine. L’héteroxylane de Plantago notata à 

donné un taux d’inhibition important de l’ordre de 64.64% a une concentration de 1000µg/ml, 

en comparaison avec l’héparine et  des études réalisées  précédemment on peut conclure que 

l’activité anti complément de l’héteroxylane de Plantago notata est importante.  

On  arrive que les fractions  oligosaccharidiques étudiées possèdent ce pouvoir  

inhibiteur de la voie alterne du complément d’une manière dose dépendante, et cela est due à 

la structure de l’héteroxylane qui contient le xylose, l’arabinose et aussi l’acide 

galacturonique qui sont des facteurs très important de l’activité anti complément. Donc, 

l’activité  anti-complément de l’héteroxylane  isolés de Plantago notata  pourrait justifier leur 

utilisation dans la médecine traditionnelle comme un  anti inflammatoire. Aussi la propriété 

anti-complément de l’héteroxylane lui permet de combler le manque des traitements 

pharmacologiques  des maladies due a l’hyper activation de système du complément via a la 

voie alterne et pourquoi pas remplacer  des principes actifs des médicaments anti 

inflammatoires comme l’éculizumab.  
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Au terme de notre étude nous espérons, avec nos résultats, avoir participé à la 

valorisation de la médecine traditionnelle pour parvenir à la disponibilité de médicaments à 

base de plantes médicinales efficaces et accessibles pour les traitements anti-inflammatoires. 

A travers cette investigation, nous avons apporté de nouvelles données préliminaires 

importantes concernant les propriétés anti complément des polysaccharides extraits de graines 

de Plantago notata. Donc, il est nécessaire d’approfondir les études complémentaires pour 

mieux comprendre et expliquer le mécanisme d’action de ces bio molécules comme la 

détermination du  mécanisme d’inhibition du complément en expliquant la manière 

d’interaction des hétéroxylanes avec le cascade hémolytique du complément.  
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Annexes 

Répétition 1 Moyenne 

de 

diamètre 

(D) 

Rayon 

(r) 

Surface 

de la 

lyse  

Pourcentage 

de la lyse % 

Pourcentage 

d’inhibition 

% 

Contrôle négatif 1.6 0.8 2.001 100 0 

Contrôle positif 1.1 0.55 0.9499 47.47 52.53 

Oligosaccharides 

µg/ml 

200 1.5 0.75 1.7663 88.27 11.73 

400 1.45 0.725 1.6505 82.48 17.73 

600 1.25 0.625 1.2266 61.3 38.7 

800 1.2 0.6 1.1304 56.5 43.5 

1000 1.05 0.525 0.8655 43.25 56.57 

 

Contrôle négatif 1.85 0.925 2.6866 100 0 

Contrôle positif 0.95 0.475 0.7085 26.37 73.63 

Oligosaccharides 

µg/ml 

200 1.4 0.7 1.5386 57.27 42.73 

400 1.35 0.675 1.4307 53.25 46.75 

600 1.3 0.65 1.3267 49.38 50.62 

800 1.15 0.575 1.0382 38.64 61.36 

1000 1.1 0.55 0.95 35.36 64.64 

 

Contrôle négatif 1.45 0.725 1.6505 100 0 

Contrôle positif 1.05 0.525 0.8655 52.44 47.56 

Oligosaccharides 

µg/ml 

200 1.35 1.4307 1.4307 86.68 13.32 

400 1.3 1.3227 1.3227 80.13 19.87 

600 1.3  1.3227 80.13 19.87 

800 1.2 1.1304 1.1304 68.49 31.51 

1000 1.1 0.95 0.95 35.36 64.64 
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Les polysaccharides extrait a partir des plantes médicinale ayant des diverses activités 

biologiques telles que  des activités anti-inflammatoires, antioxydant, et  également 

l’activité anti complément qui est l’objectif de cette étude. Le présent travail est consacré à 

l’étude de l’activité anti-complément des polysaccharides hydrosolubles (hétéroxylane) 

issus de graines du Plantago notata Lagasca ; est une  plante spontanées à caractère 

médicinal de famille (Plantaginaceae) ; récoltée dans la région de Ghardaïa, le test AP100 

consiste à mesurer le taux d’inhibition de la voie alterne du complément  par des fragments 

oligosaccharidiques de l’heteroxylane et de déterminer  la concentration qui  donne  100 % 

d’inhibition. Cette étude est effectuée dans des boites d’agarose-érythrocytes où on a 

préparé des séries des dilutions des fractions oligosaccharidiques avec un dilution 1:6 de 

sérum humain normale comme contrôle négatif et une concentration de 1000µ/ml de 

l’héparine qui est un polysaccharide sulfaté utilisé comme  contrôle positif, l’activité anti 

complément   de l’hétéroxylane  est comparée  à celle de l’héparine où  l’hétéroxylane a 

une concentration 1000µ/ml donne un taux d’inhibition 64,64% qui est proche à celle de 

l’héparine 73,63% avec la même concentration. Ces résultats sont comparés avec des 

études antérieures qui ont montré que les hétéroxylanes ayant une puissante activité anti 

complément donc on peut coclure que ce polysaccharide peuvent être utilisés comme   

inhibiteur  thérapeutique pertinents de  la voie alterne du complément. 

 

Mots clés : Plantago notata Lagasca , Hétéroxylane , Anti-complément,  Technique  

AP100 , Voie alterne, Oligosaccharides 
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Polysaccharides extracted from medicinal plants having various biological activities such 

as anti-inflammatory activities, antioxidant, and also anti complement activity which is the 

objective of this study. This work is devoted to the study of the anti-complementing 

activity of water soluble polysaccharides (heteroxylan) derived from seeds of Plantago 

notata Lagasca; is a spontaneous plant with medicinal family character (Plantaginaceae); 

harvested in the region of Ghardaïa, the AP100 test consists of measuring the rate of 

inhibition of the alternating complement pathway by oligosaccharidic fragments of 

heteroxylane and determining the concentration that gives 100 % inhibition. This study is 

carried out in agarose-erythrocyte boxes where in cases of agarose erythrocytes where 

series of dilutions of oligosaccharidic fractions have been prepared with dilution 1:6 

normal human serum as negative control and a concentration of 1000µ/ml of heparin 

which is a sulphate polysaccharide used as positive control, The anti complement activity 

of heteroxylan is compared with that of heparin where heteroxylan has a concentration of 

1000µ/ml gives an inhibition rate 64.64% which is close to that of heparin 73.63% with the 

same concentration. These results are compared with previous studies that have shown that 

heteroxylans with strong anti complement activity so it is possible to co-lure that this 

polysaccharide can be used as a relevant therapeutic inhibitor of the alternate pathway. 

 

Key words:Plantago notata Lagasca , Heteroxylan , Anti-complement , AP100 technique , 

Alternative  pathway, Oligosaccharides. 



Résumé 

 

 

ملخص 

 

 

اىضنشٌاث اىَضخخشجت ٍِ اىْباحاث اىطبٍت   ىٖا أّشطت بٍ٘ى٘جٍت ٍخخيفت ٍثو اىْشاط اىَضاد ىلاىخٖاباث ٍٗضاداث 

  اىقابيت ىيزٗباُ اىضنشٌاثٌشحنز عَيْا عيى دساصت حثبٍظ ّشاط اىَخٌَ ب٘اصطت .  الأمضذة ٗمزىل اىْشاط اىَضاد ىيَخََاث

، ًٕٗ ّبخت حيقائٍت راث Plantago notata lagascaاىَضخخيصت ٍِ ّبخت بزٗس ىضاُ اىحَو  (heteroxylan)فً اىَاء 

 عيى قٍاس ٍعذه حثبٍظ ٍضاس AP100، ٌعخَذ اخخباسGhardaïa، فً ٍْطقت (Plantaginaceae)ٍٍزة طبٍت ٍِ عائيت 

أجشٌج ٕزٓ اىذساصت فً عيب . ٪100 ٗححذٌذ حشمٍزٓ اىزي ٌعطً حثبٍظ بْضبت heteroxylanاىَخخٌ   ب٘اصطت أجزاء   ٍِ 

pétrie  ًححخ٘ي عيى ٕلا agarose ٍِ مشٌاث اىذً اىحَشاء حٍث حٌ ححضٍش صيضيت ٍِ اىخخفٍفاث لأجزاء ٗ 

heteroxylane ٍنشٗغشاً 1000ٍِ اىَصو اىبششي اىطبٍعً  ألا ٕٗ٘ الاخخباس اىضيبً ٗحشمٍز  6: 1 ٗ حخفٍف بْضبت  /

 ، ٕٗ٘ ٍخعذد اىضنشٌاث اىنبشٌخٍت اىَضخخذٍت ك اخخباس إٌجابً ؛  حَج ٍقاسّت حثبٍظ ّشاط اىَخٌَ ىو héparineٍو ٍِ  

hétéroxylane  ٍع ّشاط حثبٍظ héparine،  heteroxylanٍو ٌعطً ٍعذه حثبٍظ  ٌعاده /  ٍنشٗغشاً 1000 بخشمٍز

٪ فً ّفش اىخشمٍز ؛ حَج ٍقاسّت ٕزٓ اىْخائج ٍع اىذساصاث اىضابقت اىخً 73.63٪ ٕٗ٘ قشٌب ٍِ  ٍعذه حثبٍظ  64.64

.  ٌَنِ اصخخذأٍ مَثبظ ىيَخheteroxylanٌَ ىٔ ّشاط  ٌٍٖ ٍضاد  ىيَخٌ ، ٌَٗنِ اىق٘ه  اُ heteroxylanأظٖشث أُ 

 

، AP100،ٍضاد ىيَخٌ، حقٍْت Plantago notata Lagasca ،Heteroxylane:الكلمات المفتاحية

Oligosaccharides. 


