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RESUME 

  

La fixation d’un ose, fréquemment le glucose, sur les protéines est une réaction biochimique courante 

entraînant la formation des produits avancés de la glycation (en anglais Advanced Glycation Endproducts, 

AGEs). L’hyperglycémie permanente observée pendant le diabète, provoque une élévation du taux de glycation 

des protéines, avec pour conséquence une altération de leurs fonctions. Plusieurs auteurs ont montré le lien entre 

l’accumulation des AGEs dans différents organes et les complications microvasculaires et macrovasculaires 

observées lors du diabète. D’autres travaux ont montré que ces complications diabétiques et plusieurs autres 

maladies métaboliques découlent d’une série de processus délétères initiée par les AGEs. Il s’agit de 

l’inflammation par le biais des récepteurs, les modifications conformationnelles des macromolécules aboutissant 

à des accumulations d’agrégats et à une réponse immunitaire médiée par l’immunogénicité des AGEs. Les 

principales approches thérapeutiques pour le traitement du diabète impliquent l’administration d'insuline, 

l'inhibition des enzymes de digestion des polysaccharides (alpha-amylase et alpha-glucosidase) et les inhibiteurs 

de la glycation. Plusieurs travaux ont prouvé qu’un nombre important de plantes, herbes aromatiques et épices 

possèdent des propriétés antiglycatives très intéressantes et pourront être envisagées pour élargir la gamme des 

molécules thérapeutiques.   

© 2022 International Formulae Group. All rights reserved. 
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Role of protein glycation in diabetes complications and treatment: 

bibliographical review 
 

ABSTRACT 

 

The binding of a monosaccharide, frequently glucose, to proteins is a common biochemical reaction 

leading to the formation of advanced glycation end products (AGEs). The permanent hyperglycaemia observed 

during diabetes induces an increase in the glycation rate of proteins, with the consequent alteration of their 

functions. Several authors have demonstrated the link between the accumulation of AGEs in different organs and 

the microvascular and macrovascular complications observed in diabetes. Other work has shown that these 
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diabetic complications and several other metabolic diseases stem from a series of deleterious processes initiated 

by AGEs. This is inflammation through receptors, conformational changes of macromolecules leading to 

accumulations of aggregates and an immune response mediated by the immunogenicity of AGEs. The main 

therapeutic approaches for the treatment of diabetes involve insulin administration, inhibition of polysaccharide 

digestion enzymes (alpha-amylase and alpha-glucosidase) and glycation inhibitors. Several works have proven 

that a large number of plants, aromatic herbs and spices have very interesting antiglycative properties and could 

be considered to expand the range of therapeutic molecules. 

© 2022 International Formulae Group. All rights reserved. 
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INTRODUCTION 

Le diabète est une maladie métabolique 

caractérisée par une hyperglycémie chronique 

due à l’insuffisance de la sécrétion d’insuline 

ou de la résistance à l’action de l’insuline. 

L’hyperglycémie due au diabète entraîne une 

élévation du taux de glycation de protéines 

plasmatiques comme l’albumine mais 

également de protéines non plasmatiques dont 

l’hémoglobine. La recherche de nouvelles 

molécules dans le traitement du diabète est 

toujours d’actualité à cause de la progression 

de cette maladie sur tous les continents. On 

estime qu’en 2030, 438 millions d’individus 

seront affectés par cette pathologie (Shaw et 

al., 2010). Alors que la fréquence du diabète 

tend à se stabiliser dans les pays développés, on 

assiste à un rapide accroissement du nombre de 

diabétiques dans les pays émergents et ceux en 

voie de développement. De plus, dans les pays 

à revenus modestes caractérisés par des 

infrastructures sanitaires insuffisants et peu 

performants, le diabète est associé à une 

morbidité et une mortalité significative. Ainsi 

plus de 80% de la mortalité due au diabète 

survient dans ces pays (Mathers et al., 2006). 

Au cours du diabète, la pathogenèse sévère 

provoque des complications microvasculaires 

dont la néphropathie, la rétinopathie, la 

neuropathie et macrovasculaires telles que les 

maladies cardiovasculaires, les crises 

cardiaques et les accidents vasculaires 

cérébraux (Stirban et al., 2013 ; Chawla et al., 

2017). En cas d'hyperglycémie, l'activation de 

différents mécanismes de signalisation tels que 

la voie accrue des polyols, la formation de 

produits de glycation avancée, l'activation de la 

protéine kinase C et la voie de l'hexosamine 

conduisent à la surexpression des espèces 

réactives de l'oxygène provoquant ainsi la 

pathogenèse des complications diabétiques 

(Goh et Cooper, 2008).  

L’évolution constante de la 

compréhension de ces changements 

biochimiques permet d’expérimenter diverses 

molécules pour une meilleure approche 

thérapeutique des complications du diabète. 

L’interaction entre le glucose et les 

macromolécules biologiques telles que les 

protéines, génère la formation des produits de 

glycation avancée, en anglais « Advanced 

Glycation Endproducts, AGE ». Si ces 

composés sont évoqués dans des pathologies 

diverses, il a été démontré qu’ils jouent 

également un rôle central dans le 

développement du diabète (Daroux et al., 2010; 

Chelilli et al., 2013). Ainsi ces dernières 

années, des molécules à effet antiglycation ont 

été explorées dans la thérapeutique 

antidiabétique. L’aminoguanidine demeure la 

molécule de référence lors des 

expérimentations sur l’inhibition de la 

glycation malgré la non-autorisation pour sa 

mise sur le marché due à ses effets secondaires 

gênants tels que les troubles gastro-intestinaux, 

l’anémie et la production d’anticorps anti-

neutrophiles entre autres (Brownlee, et 

al.,1986; Goh et Cooper, 2008).  De manière 

similaire aux molécules de synthèse, certaines 

substances naturelles à activité antidiabétique 

possèdent des modes d’actions variés. 

Plusieurs auteurs ont montré que les plantes 

médicinales recèlent en leur sein de molécules 

agissant de manière synergique sur différents 
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processus conduisant à la baisse de la glycémie 

(Sultana et al., 2009; Singh et al., 2014; 

Nunthanawanich et al., 2016) . 

Cette revue bibliographique avait pour 

objectif de donner un aperçu sur les 

compréhensions actuelles des mécanismes 

cellulaires et moléculaires de la glycation des 

protéines qui sont à la base de diverses 

maladies métaboliques dont le diabète et ses 

complications chroniques. Les stratégies 

thérapeutiques impliquant l’inhibition de la 

glycation et les possibles mécanismes d’action 

qui y sont associée sont documentés. L’accent 

est mis sur les plantes à action antidiabétique 

ainsi que les molécules naturelles d’intérêt 

dans la recherche de nouvelles approches 

thérapeutiques. 

 

ORIGINE DES PRODUITS DE 

GLYCATION AVANCEE 

Le processus de glycation des protéines 

est une réaction non enzymatique de fixation de 

résidus glucidiques sur diverses protéines mais 

également sur les lipoprotéines et les lipides. 

Cette réaction dite de Maillard se déroule en 

trois étapes et débute par la formation de bases 

de Schiff (Figure 1).  

Un résidu d’acide aminé de la protéine 

(cystéine, lysine, histidine, arginine) ou le 

groupement amine N-terminal se lie à la 

fonction aldéhyde du glucose et il se forme de 

façon rapide une base instable dite de Schiff. Il 

s’en suit, par un réarrangement d’Amadori, la 

production de dérivés protéiques 

intermédiaires, produits de glycation dits 

précoces ou fructosamines. La dernière étape 

de la glycation est caractérisée par une 

accumulation lente et irréversible de composés 

appelés produits de glycation avancée. Ces 

derniers résultent de réarrangements 

intramoléculaires, de transfert d’hydrogène et 

d’oxydation des produits de la réaction de 

Maillard. Si les deux premières étapes 

impliquent une réversibilité potentielle en 

fonction du niveau de la glycémie du patient, la 

troisième étape et la formation des produits 

avancés de glycation ne sont pas affectées par 

un meilleur contrôle glycémique (Lyons et al., 

1985). Les produits terminaux de glycation ont 

une demi-vie plus longue et se caractérisent par 

leur pigmentation brune, leur fluorescence et 

leur implication dans la formation de liaisons 

entre protéines  (Frye et al., 1998; Miyawaki et 

al., 1999; Yan et al., 2010). Il faut noter que les 

AGE proviennent également de la 

glycosylation enzymatique qui survient au 

stade posttraductionnel et est nécessaire à la 

conformation dans l’espace ainsi qu’à la 

fonction des glycoprotéines. En plus de ces 

sources endogènes, les AGE proviennent 

également de source exogène par l’apport 

alimentaire. Outre le glucose, d’autres oses ou 

leurs dérivés tels que le galactose, le fructose, 

le ribose ou l’acide ascorbique sont 

susceptibles de participer à la glycation des 

protéines. Les α-oxoaldéhydes très réactifs 

comme le méthylglyoxal et le 3-

désoxyglucosone sont également des 

précurseurs importants des AGE in vivo (Frye 

et al., 1998; Nigro et al., 2019). Plusieurs 

auteurs ont rapporté l’implication des AGE 

dans la survenue de diverses pathologies telles 

que la dysfonction érectile, le vieillissement, 

les néphropathies ainsi que les complications 

liées au diabète (Daroux et al., 2010; 

Gkogkolou et al., 2012).  

 

DOMMAGES METABOLIQUES LIES 

AUX PRODUITS DE GLYCATION 

AVANCEE 

Modification fonctionnelles des 

macromolécules dues à la glycation 

Les conséquences fonctionnelles de la 

glycation sur les protéines sont nombreuses. 

Elles affectent préférentiellement les protéines 

directement exposées au glucose sanguin, 

certaines protéines circulantes (principalement 

l’hémoglobine, les immunoglobulines, 

l’insuline et l’albumine) ou à durée de vie 

longue (myéline, tubuline, fibrinogène) ainsi 

que les protéines de la matrice extracellulaire 

(Goh et Cooper, 2008). La glycation de 

l’hémoglobine augmente la viscosité sanguine 

et inhibe le relargage de l’oxygène (Shariq et 
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al., 2016). Les immunoglobulines comme les 

IgG et les IgM sont également touchées 

puisque la glycation altère leur activité rendant 

les diabétiques plus exposés aux infections 

(Pampati et al., 2011). Par ailleurs, chez le 

diabétique, la glycation des lipoprotéines altère 

leurs fonctions de transport du cholestérol et 

d’élimination des triglycérides (Younis et al., 

2009). Les protéines du cytosquelette 

impliquées dans des processus cellulaires clés 

tels que la division cellulaire, les protéines 

intracellulaires comme les enzymes et les 

facteurs de croissance peuvent être également 

les cibles de la glycation. Ainsi, la glycation du 

facteur de croissance fibroblastique basique 

(bFGF) réduit son effet chimiotactique vis-à-

vis des cellules endothéliales,  diminuant ainsi 

son effet angiogénique (Facchiano et al., 2002). 

La fonction du complexe ubiquitine-

protéasome et du système protéolytique 

lysosomale est perturbée suite à leur glycation 

(Uchiki et al., 2012). Au niveau de la matrice 

extracellulaire, les protéines telles que le 

collagène, la laminine, l’élastine et la 

vitronectine sont facilement sujettes à la 

glycation du fait de leur faible taux de 

renouvellement. Il en résulte une réticulation 

excessive par rapport au niveau physiologique 

basal, ce  qui va perturber la flexibilité de ces 

protéines matricielles en les rendant rigides 

(Avery et al., 2006; Smit et al., 2004) . De plus, 

l’échec de la régénération des axones est 

directement lié à la glycation de la laminine et 

de la fibronectine, deux protéines importantes 

impliquées  dans la formation des neurones 

(Duran-Jimenez, 2009) . Il faut noter que la 

glycation de la laminine a lieu 

préférentiellement au niveau de résidus de 

lysine ou d’arginine  (Murdaugh et al., 2009).  

En effet, la glycation affecte l’activité des 

protéines enzymatiques par des altérations liées 

à la présence de résidus cystéine, lysine ou 

histidine au voisinage d’un site actif ou par des 

modifications conformationnelles liées à la 

réticulation des protéines modifiées. Par 

ailleurs, les cellules sanguines sont également 

touchées par les phénomènes de glycation, que 

cela soit les plaquettes (thrombocytes) ou les 

érythrocytes. Par exemple, la formation 

d’AGEs à la surface des hématies semble 

induire une diminution de l’élasticité et de la 

fluidité de leur membrane (Turpin et al., 2020). 

A partir de la formation des AGEs, découle une 

série de processus délétères, tels que 

l’inflammation par le biais des récepteurs, le 

stress oxydant, des modifications 

conformationnelles aboutissant à des 

accumulations d’agrégats et une réponse 

immunitaire liée à l’immunogénicité des AGEs 

(Rondeau et Bourdon, 2011). Les phénomènes 

de glycation conduisent de façon irréversible à 

une cascade de réactions aboutissant plus ou 

moins directement à de nombreuses 

pathologies et complications métaboliques. 

 

Rôle des récepteurs des produits de 

glycation avancée dans les dommages 

métaboliques 

Le récepteur des AGEs le plus décrit et 

le mieux caractérisé est le RAGE. Il s’agit 

d’une molécule transmembranaire de 45 KD 

composée de 404 acides aminés appartenant à 

la super famille des immunoglobulines (Yan et 

al., 2010). Il est présent sur de nombreux types 

cellulaires : monocytes, macrophages, 

lymphocytes, hépatocytes, cellules 

musculaires lisses, cellules glomérulaires et 

cellules nerveuses (Chappey et al., 2003; 

Bowker et al., 2010). La liaison des AGEs au 

RAGE initie une série de signaux cellulaires en 

cascade débutant par la formation d’espèces 

réactives de l’oxygène ou ROS, induisant ainsi 

un stress oxydatif (Schmidt et al., 1996). Ce 

stress s’accompagne de signaux cellulaires 

impliquant la production de protéines kinases 

activatrices de la mitose « Mitogen-Activated 

Protein Kinase, MAPK», ainsi que du facteur 

de transcription nucléaire kappa B (NF- B) 

qui permet l’activation de différents gènes 

impliqués dans l’inflammation comme les 

cytokines pro-inflammatoires (Il-1a, IL-6 et 

TNF-a), ou impliqués dans l’adhésion 

cellulaire (VCAM-1), la vasoconstriction 

(endothéline- ou la coagulation 
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(thrombomoduline) (Lander et al., 1997; Yan 

et al., 2010) . 

Les produits de glycation avancée 

extracellulaires peuvent également se lier à des 

récepteurs membranaires et induire des 

réponses cellulaires très diverses. Plusieurs 

récepteurs des produits de glycation avancée 

impliqués dans l’activation cellulaire ont été 

caractérisés. Les produits de glycation avancée 

peuvent se fixer sur le récepteur de 

macrophages dits éboueurs « Macrophage 

Scavanger Receptor, MSR de classe A ou 

récepteur MSR-A » (Hamada et al., 1996). 

Pour être éliminés, les AGEs se fixent sur le 

récepteur CD36 de la famille des MRS-B qui 

fait office de récepteur pour le cholestérol LDL 

(Ohgami et al., 2001).  Un autre récepteur, 

AGE-R2 est également un substrat de la 

protéine kinase C (80K-H) (Hamada et al., 

1996). La galectine-3, une protéine dont la 

partie C-terminale présente un motif fortement 

conservé de reconnaissance des oses, similaire 

à AGE-R3, se comporte également comme un 

récepteur des produits de glycation avancée 

(Pugliese et al., 2000). 

 

RELATIONS ENTRE LA GLYCATION 

ET LE DIABETE  

Les AGEs et les complications du diabète 

Les AGEs sont impliqués dans le 

développement et la progression des 

complications liés aux diabètes de type 1 et 2. 

En effet, dans les différents organes affectés 

par les complications diabétiques tels que le 

rein, on note une accumulation des AGEs 

(Daroux et al., 2010; Singh et al., 2014). Les 

AGEs, qui sont dans la plupart des cas la 

conséquence d’une hyperglycémie, vont non 

seulement directement favoriser un stress 

oxydant et une réponse inflammatoire, mais 

également indirectement renforcer une 

insulino-résistance ou inhiber une insulino-

sécrétion et ainsi aggraver l’hyperglycémie 

d’origine (Singh et al., 2014). Ainsi, avec les 

AGEs débute une sorte de « cercle vicieux » où 

les différents processus altératifs vont 

s’entretenir et s’aggraver avec le temps, 

débouchant sur des complications chroniques. 

La rétinopathie est une complication fréquente 

du diabète. Elle survient lorsque les protéines 

oculaires sont affectées par la glycation. Les 

AGE qui en résultent s’accumulent dans la 

lentille et la rétine et finissent par affecter la 

vision (Daroux et al., 2010). Des travaux ont 

montré le développement d’une rétinopathie 

caractérisée par plusieurs facteurs dont la 

prolifération des cellules endothéliales chez 

des rats auxquels la streptozotocine a été 

administrée. En effet, l’accumulation des AGE 

dans les vaisseaux sanguins de la rétine 

conduisent à un dysfonctionnement vasculaire 

qui commence par une perméabilité accrue des 

cellules endothéliales. Divers facteurs comme 

l’accumulation des AGE, la sécrétion de 

cytokines et de chimokines pro-

inflammatoires, les facteurs de croissance et le 

stress oxydatif peuvent induire le 

dysfonctionnement des cellules endothéliales 

rétiniennes observé au cours de la rétinopathie 

due au diabète (Sharma et al., 2012; Gui et al., 

2020). Parmi les complications liées au diabète 

on note également la néphropathie. Dans la 

genèse de cette pathologie, l’interaction entre 

les produits de glycation avancée et leurs 

récepteurs dénommés RAGE joue un rôle 

déterminant. Des travaux ont démontré que 

l’activation de voies de signalisations 

cellulaires résulte de cette interaction avec les 

récepteurs. Ceci entraîne la sécrétion de 

cytokines qui vont provoquer des 

différenciations cellulaires inappropriées ainsi 

que la surexpression de certaines protéines 

(Singh et al., 2014). Par ailleurs l’accumulation 

des AGE provoque des altérations de 

l’endothélium et aboutit au dysfonctionnement 

rénal (Choudhuri et al., 2013; Singh et al., 

2014). Somme toute, l’altération des cellules 

endothéliales constitue un facteur toujours 

présent dans les différentes pathologies 

répertoriées comme complications du diabète.  

La liaison des produits de glycation avancée à 

leur récepteur est également mise en cause dans 

la micro angiopathie des nerfs périphériques. 

En effet, le dysfonctionnement de 



E. ANAGO et al. / Int. J. Biol. Chem. Sci. 16(6): 2930-2944, 2022 

 

2935 

l'endothélium vasculaire lors du diabète est 

considéré comme un facteur initial dans la 

pathogenèse de la micro- et macro angiopathie 

diabétique (Choudhuri et al., 2013). La 

dysfonction endothéliale liée au diabète est 

caractérisée par des modifications de la 

vasorégulation, des niveaux accrus de stress 

oxydatif, une inflammation et l’altération du 

rôle de barrière de l’endothélium (Chilelli et 

al., 2013). 

 

Molécules à propriétés antiglycatives 

Les travaux de recherche ont permis de 

mettre en évidence des composés synthétiques 

et naturels capables de baisser le taux d’AGE 

dans l’organisme. La thérapie anti-AGE 

intervient à plusieurs niveaux pour contrecarrer 

l’action de ces composés toxiques pour 

l’organisme dans la physiopathologie du 

diabète et d’autres maladies liées à la glycation 

des protéines. L’acide ascorbique, l’aspirine, la 

metformine et d’autres molécules peuvent 

empêcher la réaction de fixation des résidus 

osidiques sur les protéines (Sadowska-Bartosz 

et Bartosz, 2015; Younus et Anwar, 2016). Les 

antagonistes du calcium, l’amlodipine, la 

kinétine et la quinine, provoquent le 

ralentissement ou l’inhibition de la formation 

des AGE grâce à leur capacité à capter les 

radicaux libres (Younus et Anwar, 2016). 

D’autres composés se distinguent par leurs 

propriétés à piéger à la fois les composés 

dicarbonyls réactifs, produits intermédiaires 

dans la formation des AGEs, ainsi que les 

radicaux libres. L’aminoguanidine, un dérivé 

de l’hydrazine, réagit avec les produits 

précoces de glycosylation en générant des 

composés inaptes à former les AGEs (Neves, 

2013 ; Roorda, 2017). C’est la première 

molécule antiglycative à être impliquée dans 

les expérimentations humaines in vivo. Des 

effets secondaires tels que des troubles 

hépatiques, des problèmes digestifs ainsi que 

l’anémie ont conduit à l’interruption des études 

(Freedman et al., 1999). La pyridoxine, les 

inhibiteurs des récepteurs de l’angiotensine, la 

pentoxifylline, le 2,3-diaminophenazine et la 

pénicillamine possèdent un mode d’action 

similaire à celui de l’aminoguanidine (Neves, 

2013; Stirban et al., 2014; Sadowska-Bartosz et 

Bartosz, 2015). Les inhibiteurs de l’enzyme de 

conversion de l’angiotensine ainsi que les 

antagonistes des récepteurs de l’angiotensine 

de type 1 qui constituent des molécules très 

efficaces dans le traitement des néphropathies 

diabétiques, possèdent en plus de leurs effets 

hémodynamiques la capacité de réduire 

l’accumulation des produits de glycation 

avancée.  Les propriétés antiglycatives de ces 

composés sont dues au piégeage des 

groupements carbonyles réactifs, à la 

diminution de la formation de radicaux libres 

liés aux groupements hydroxyles et au carbone 

ainsi que la chélation des ions métalliques 

(Sourris et al., 2009). 

Les réticulations entre les AGEs et les 

molécules de protéines constituent une cause 

majeure dans la survenue des complications du 

diabète et de plusieurs autres pathologies. Par 

exemple, la capacité à séparer l’albumine du 

complexe albumine-AGE-collagène est 

attribuée à certains composés tels que le 

phénacylthiazolium bromide et l’alagébrium 

qui agissent après la formation des AGEs et 

leur réticulation avec les protéines (Younus et 

Anwar, 2016; Roorda, 2017). Par ailleurs, le 

resvératrol et la curcumine sont connus pour 

leur rôle protecteur de l’organisme contre les 

effets délétères des produits de glycation 

avancée déjà formés (Awasthi et al., 2016; 

Younus et Anwar, 2016).  

 

Utilisation de plantes comme inhibiteurs de 

la glycation dans la thérapie du diabète 

L’action antidiabétique de plusieurs 

extraits de plantes et de substances naturelles a 

été démontrée dans des expérimentations in 

vivo et in vitro (Chedi et al., 2017; Seri., 2017). 

Il est à noter que plusieurs de ces composés 

possèdent également des propriétés 

antioxydantes. La vitamine C étant 

l’antioxydant naturel par excellence, plusieurs 

expérimentations ont été réalisées et démontré 

ses capacités antiglycatives. Des 
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concentrations de l’ordre de micromolaires ont 

permis d’obtenir l’inhibition de la glycation 

avec le modèle expérimental albumine-glucose 

ou LDL-glucose (Safari et al., 2012; 

Faezizadeh et al., 2016; Gharib et al., 2016).  Il 

est communément admis que si le stress 

oxydatif apparaît souvent comme un effet 

secondaire de la glycation, il est aussi capable 

d’accélérer la formation des AGE. Ceci 

entraîne une sorte de cercle vicieux, car la 

production de radicaux libres augmente avec la 

concentration en protéines glyquées. Ces 

radicaux libres conduisent, entre autres, à 

l’oxydation des groupes thiols et à la 

peroxydation des lipides. Ceci impacte 

directement la structure et la fonction de 

macromolécules biologiques. Dans ce 

contexte, les composés susceptibles de 

diminuer le niveau d’oxydation du fait de leurs 

capacités antioxydantes ont connu une 

attention particulière dans la recherche de 

molécules antiglycatives (Safari et al., 2012 ; 

Nunthanawanich et al., 2016). De ce fait, les 

flavonoïdes, composés polyphénoliques à 

fortes propriétés antioxydantes font l’objet de 

beaucoup d’intérêt pour leur activité 

antidiabétique. Des travaux ont révélé les 

activités antidiabétique et antioxydante de 

plusieurs plantes : Allium cepa, Illicium 

religiosum, Fagopyrum esculentum ainsi que 

Origanus officinalis (Younus et Anwar, 2016). 

Par ailleurs, plusieurs études ont montré une 

forte corrélation entre le taux de composés 

phénoliques et l’activité inhibitrice de la 

glycation de nombreuses plantes médicinales et 

herbes aromatiques dont les propriétés 

antidiabétiques ont été rapportées par les 

données ethno-pharmacologiques. Les travaux 

de Seri (2009) avec les extraits 

hydroéthanoliques de Bunium persicum ont 

révélé leur action inhibitrice, in vitro, sur la 

glycation, l’oxydation et l’agrégation de 

l’albumine sérique bovine. Ces propriétés sont 

attribuées à la teneur élevée en polyphénols de 

cette plante médicinale de la pharmacopée 

iranienne (Seri et al., 2009). En effet, plusieurs 

autres auteurs ont rapporté une corrélation 

entre la teneur en polyphénols et la capacité 

d’inhibition de la glycation de diverses 

protéines par les espèces végétales à action 

antiglycative. Starowicz a montré une bonne 

corrélation entre la teneur en polyphénols 

totaux de plusieurs herbes et épices culinaires 

et leur capacité à inhiber la glycation de 

l’albumine sérique bovine par le glucose et le 

méthylglyoxal (Starowicz et al., 2019). Quant 

à l’extrait de Empetrum nigrum, son action 

antiglycative est associée à des propriétés 

antiradicalaires notamment en piégeant les 

radicaux libres (Harris et al., 2014).  La 

capacité des extraits méthanoliques de 

Calendula officinalis et de Juglans regia à 

inhiber la glycation de l’albumine sérique 

bovine in vitro est comparable à celle de 

l’aminoguanidine utilisée comme molécule de 

référence (Younus et Anwar., 2016). Jang 

(2010) a montré que les extraits d’acétate 

d’éthyl d’Erigeron annuus inhibent la 

glycation de l’albumine sérique bovine et 

préviennent les atteintes oculaires du diabète 

en luttant contre l’opacification de la lentille. 

Des expérimentations antiglycatives in vitro, 

sur plusieurs espèces du genre Ocimum ont 

montré que les inflorescences et les fruits 

d’Ocimum gratissimum réduisent de plus de 

70% la formation des produits de glycation 

avancée.  Ocimum kilimandscharicum, riche en 

camphre et en eucalyptol, a montré une 

moindre efficacité autour de 40% d’inhibition 

tandis que l’espèce tenuiflorum n’est presque 

pas active (Singh et al., 2016). Selon cet auteur, 

les propriétés antiglycatives d’O. gratissimum 

sont dues à son principal métabolite 

secondaire, l’eugénol. Des études in vivo sur 

des souris ont permis de déterminer la 

concentration requise pour l’inhibition de 50% 

des produits de glycation (IC50) qui est de 10 

mM pour l’eugénol et de 1mM pour 

l’aminoguanidine qui a servi de molécule de 

référence (Singh et al., 2016). Sultana et al. 

(2009) ont rapporté l’inhibition de la glycation 

par les extraits éthanoliques du henné 

(Lansonia inermis) dans une expérimentation 

in vitro, avec le glucose et l’albumine sérique 
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bovine. Cette activité est due à l’acide gallique 

dont les propriétés antioxydantes sont connues 

et au Lawsone un nouveau composé isolé de 

cette plante, qui diminue la formation des 

produits de glycation avancée de 66,98 et 

79,10% respectivement. Faezizadeh et al. 

(2016) rapportent des taux d’inhibition de la 

glycation de l’albumine de 85.10%, 53.10% et 

38.13% respectivement par des extraits 

hydroéthanoliques de Echium italicum L., 

Anchusa arvensis L. et Trichodesma incanum, 

trois plantes appartenant à la famille des 

Boraginaceae. Ces mêmes extraits de plante 

inhibent également la glycation de 

l’hémoglobine et de la cristalline oculaire, 

l’extrait de Echium italicum présentant la plus 

forte inhibition (Faezizadeh et al. 2016).   

La médecine populaire a toujours 

attribué à certains aliments des propriétés 

curatives. La sinigrine, un composé 

phytochimique alimentaire généralement 

retrouvé dans les crucifères possède plusieurs 

propriétés thérapeutiques telles que l’inhibition 

de la prolifération des cellules tumorales, la 

différentiation des adipocytes, des propriétés 

antioxydantes et la baisse du taux des 

triglycérides (Awasthi., 2016). Dans une étude 

in vitro réalisée sur l’albumine sérique bovine 

et le cristallin oculaire, cet auteur a montré que 

la sinigrine empêche, à la fois, la formation des 

produits d’Amadori et des produits de 

glycation avancée (Awasthi., 2016). L’étude de 

la liaison de la sinigrine à l’albumine a révélé 

une forte interaction comparable à celle 

d’autres molécules naturelles telles que la 

quercétine, l’apigénine et la curcumine 

utilisées comme références. (Awasthi., 2016). 

Les travaux de Ramkissoon et al. (2016) ont 

porté sur les propriétés antiglycatives de dix 

épices et herbes aromatiques couramment 

utilisés à l’île Maurice, sur l’interaction du 

glucose et du fructose avec l’albumine bovine 

sérique. L’ail (Allium sativum), le gingembre, 

(Zingiber officinale), le thym (Thymus 

vulgaris), le persil (Petroselinum crispum), les 

feuilles de cari (Murraya koenigii), la menthe, 

(Mentha piperita), le curcuma (Curcuma 

longa), l’oignon (Allium cepa), la ciboule 

(Allium fistulosum) et la coriandre 

(Coriandrum sativum) ont tous révélé des 

pourcentages d’inhibition de la glycation 

variant de 23.8% à 67.8% (Ramkissoon et al., 

2016). Selon les auteurs, la forte teneur de ces 

diverses épices et herbes aromatiques en 

composés polyphénoliques, notamment les 

flavonoïdes, est à l’origine de leurs propriétés 

antioxydantes. Les résultats obtenus par ces 

auteurs permettent de justifier et de valoriser 

l’usage de ces plantes et épices culinaires 

comme source naturelle d’antioxydants 

(Ramkissoon et al., 2016). Sheikh et al. (2004) 

avaient déjà rapporté que la poudre d’ail inhibe 

jusqu’à 79,1%, la glycation de l’albumine. Des 

travaux similaires ont été réalisés par Dearlove 

et al. (2008) sur une vingtaine d’épices et 

d’herbes aromatiques acquis dans un 

supermarché à Athènes en Grèce et par 

Starowicz et al. (2019) sur quatorze 

échantillons collectés en Pologne et en 

Slovaquie. Parmi les épices et herbes utilisés 

par Dearlove et al. (2008), entre autres la sauge, 

la marjolaine, l’estragon, le romarin, ce sont le 

clou de girofle et la cannelle qui ont montré les 

plus fortes inhibitions de la glycation de 

l’albumine sérique bovine par le fructose. Les 

travaux de Starowicz et al. (2019) portant sur 

la glycation de l’albumine sérique bovine par 

le glucose ont montré que parmi les épices et 

herbes testées, le clou de girofle, l’origan et 

l’anis étoilé ont exercé les plus fortes 

inhibitions respectivement 88, 87 et 81%. 

L’aminoguanidine qui a servi de référence a 

exercé une inhibition de 92%. Lorsque la 

glycation a été induite par le méthylglyoxal, les 

pourcentages d’inhibition par l’anis étoilé, de 

la cannelle et du clou de girofle ont été 

respectivement de 88, 85 et 79% (Starowicz et 

al., 2019). La capacité des épices et herbes 

aromatiques à inhiber la formation des produits 

de glycation avancée serait due à leur forte 

teneur en polyphénols. En dehors des 

propriétés antioxydantes, le piégeage de 
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groupements carbonyls réactifs comme le 

méthylglyoxal est un des mécanismes d’action 

évoqués. Les travaux de Gutierrez (2012) sur 

les extraits méthanoliques de la marjolaine ont 

révélé des propriétés antiglycatives in vitro 

supérieures à celles de l’aminoguanidine avec 

les modèles expérimentaux BSA-glucose et 

BSA-méthylglyoxal. Cet auteur a montré que 

la marjolaine exerce in vivo, une protection 

contre l’oxydation et la glycation du 

cholestérol LDL, un amoindrissement des 

effets délétères du diabète sur le métabolisme 

rénal et la formation des produits de glycation 

avancée (Gutierrez, 2012). 

  Il n’est pas rare qu’une plante 

antidiabétique révèle plusieurs modes d’action.  

Thomson (2014) a rapporté que Terminalia 

arjuna stimule la sécrétion d’insuline, retarde 

la digestion des glucides par inhibition de deux 

enzymes-clés que sont l’alpha-glucosidase et 

l’alpha-amylase. Lee (2011) a évalué l’action 

de l’extrait méthanolique de Terminalia 

chebula sur la formation des produits de 

glycation, la réticulation de la cristalline de 

l’œil et le dysfonctionnement des cellules 

endothéliales qui sont autant d’effet délétères 

du diabète. L’activité inhibitrice rapportée est 

attribuée à la présence de l’acide chébulique 

(Lee et al., 2011). Le genre Terminalia est 

mentionné dans la littérature pour ses effets 

antidiabétiques dans plusieurs parties du 

monde notamment en Asie et en Afrique 

(Nagappa et al., 2003; Rao et al., 2003 ; Ahmed 

et al., 2005 ; Alema et al., 2020). Les travaux 

de Pattabiraman (2011), menés sur des rats 

diabétiques ont révélé que les fruits de Morinda 

tinctitoria possèdent un effet hypoglycémiant, 

régulent le statut antioxydant et améliorent le 

métabolisme des lipides (Pattabiraman et al., 

2011). Au vu de la multitude de composés 

phytochimiques présents dans les extraits de 

plantes, les mécanismes d’action aboutissant à 

l’inhibition de la glycation sont variés. Le 

Tableau 1 montre un aperçu des 

expérimentations réalisées avec des extraits de 

plantes à propriétés antidiabétiques ainsi que 

des molécules synthétiques et naturelles 

d’intérêt dans la recherche de nouvelles 

approches thérapeutiques du diabète. 

 

 

 
 

Figure 1 : Etapes de la glycation des protéines (Wautier et al., 2014). 
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Tableau 1 : Aperçu des expérimentations avec des molécules naturelles et synthétiques ainsi que d’extraits de plantes antidiabétiques. 

 

Molécules ou  

espèces végétales 

Types de molécules  ou d’extraits Propriétés mises en évidence Types   

d’expérimentation 

Auteurs et année de 

publication 

Maltol Molécule synthétique  Inhibition de la formation des AGEs In vitro (Kang et al., 2010) 

Morinda tinctitoria  Molécule Synthétique  Bloque la formation des feuillets bêta, une des conséquences de la 

glycation sur la structure des protéines 

In vitro 

 

(Pattabiraman et al., 2011) 

Vitamine C Molécule Synthétique  Activités antioxydante et antiglycative  In vitro (Safari et al., 2012) 

Bunium persicum Extraits hydroéthanoliques Inhibition de la glycation, l’oxydation et l’agrégation de 

l’albumine sérique 

In vitro (Seri et al., 2017) 

Acide caféique et acide 

chlorogénique  

Composé synthétique Inhibe la glycation de l’albumine serique In vitro (Gugliucci et al., 2009)  

Erigeron annuus  Extraits d’acétate d’éthyle Inhibe la glycation de l’albumine sérique  In vitro  (Jang et al., 2010) 

Eugénol Molécule isolée de Ocimum gratissimum   Inhibition de la glycation de l’albumine sérique bovine ( BSA) In vitro et in vivo (Singh et al., 2016) 

 

Acide gallique et 

Lawsone  

Molécules isolées d’extraits éthanoliques 

de Lansonia inermis 

 Réduit la formation des AGEs  In vitro (Sultana et al., 2009) 

Trichodesma incanum Extraits hydroéthanoliques Inhibition de la glycation de l’hémoglobine et de la crystalline 

oculaire 

In vitro (Faezizadeh et al., 2016) 

Sinigrine  Molécule synthétique Réduit la formation des produits d’Amadori et les produits de 

glycations avancés 

In vitro (Awasthi et al., 2016) 

Ail (Allium sativum) Extraits hydroéthanoliques  Inhibition de la glycation In vitro (Sheikh et al., 2004) 

Marjolaine Molécule isolée d’extraits méthanoliques 

Origanum majorana 

 Activité antiglycative 

 

In vitro (Perez Gutierrez et al., 2012) 

Terminalia arjuna Extraits aqueux Réduit la formation de l’insuline glyquée  In vivo (Thomson et al., 2014) 

Acide chebulique Molécule isole d’extraits méthanoliques 

de Terminalia chebula 

Inhibe la formation des produits de glycation et la réticulation de 

la crystalline  

In vitro (Lee et al., 2011) 

Moringa oleifera Extraits aqueux Réduit la glycation et l’oxydation de l’albumine sérique bovine. In vivo (Nunthanawanich et al., 2016) 
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Conclusion 

La glycation des protéines est associée 

à plusieurs maladies métaboliques dont le 

diabète. Les mécanismes moléculaires qui sont 

à la base de ce phénomène ne sont pas 

totalement élucidés et continuent de 

préoccuper les chercheurs. L’accumulation des 

produits de glycation dans les différents 

organes a été reliée aux multiples 

complications observées lors du diabète. De ce 

fait, les molécules synthétiques et naturelles à 

propriétés antiglycatives continuent de faire 

l’objet d’études prometteuses. Il faut souligner 

l’intérêt particulier porté aux plantes à action 

antidiabétique car elles recèlent généralement 

de principes actifs possédant différents modes 

d’action.  La pharmacopée africaine a 

certainement un rôle à jouer dans ce contexte 

global de recherches de nouvelles approches 

thérapeutiques du diabète et d’autres maladies 

métaboliques.  Il existe une abondante 

littérature sur les propriétés hypoglycémiantes 

de plusieurs plantes à activités antidiabétiques 

notamment par des expérimentations animales. 

Des tests pour élucider le mode d’action de ces 

plantes dont les propriétés hypoglycémiantes 

ont été prouvées, constituent une étape 

importante dans la validation des données 

éthnopharmacologiques.  
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