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Résumé

Le syndrome des ovaires polykystiques (SOPK) est un trouble hormonal associé a un
hyperandrogénisme, une résistance a I’insuline, & une obésité et aux troubles du
métabolisme lipidique ainsi qu’a une infertilité et un développement de follicules anormaux,
conduisant a un dysfonctionnement ovarien. La grenade, fruit de Punica granatum, le pollen
d’abeille et le pollen du palmier dattier sont des produits naturels appliqués dans la médecine
traditionnelle. 1ls sont connus pour leurs contenus phytochimiques a visée thérapeutique
surtout dans I’infertilité féminine. Le but de cette étude était d’évaluer les effets de ces plantes

sur les rats atteintes de SOPK par I’administration de Létrozole.

Notre étude a été réalisée pendant 12 semaines sur 24 rats répartis en 6 groupes, un groupe
témoin, groupe soumis au Létrozole, groupe soumis au Létrozole puis traité avec la pelure de
grenade, groupe traité avec de la pelure de grenade seulement, groupe soumis au Létrozole
puis traité avec le pollen d’abeille & pollen du palmier dattier, groupe traité avec le pollen
d’abeille & pollen du palmier dattier. Le poids corporel, la glycémie, le bilan lipidique, le
bilan hormonal ainsi qu’une étude histologique sont les parameétres étudiés afin d’évaluer

I’induction de la maladie et I’effet thérapeutique des plantes sélectionnées.

Nos résultats montrent que le Létrozole provoque une augmentation significative du poids
corporel et des perturbations diverses du taux des lipides, glycémie et les hormones. D’autre
part ’utilisation de la pelure de Punica granatum et le pollen d’abeille & pollen du palmier
dattier a permis la restauration des valeurs physiologiques normales et ce pour les parametres
étudiés, nous avons confirmé I’effet thérapeutique par les coupes histologiques qui montre la

disparition des kystes au niveau des ovaires.

Notre etude confirmée que notre plantes a un effet thérapeutique peut améliorer 1’orientation

du traitement sur ce syndrome.

Mots clés : Syndrome des ovaires polykystiques, I’hyperandrogénisme, la grenade, le pollen

d’abeille, le pollen palmier dattier



Abstract

PCOS (polycystic ovary syndrome) is associated with hyperandrogenism, insulin
resistance, obesity and disorders of lipid metabolism as well as infertility and abnormal

follicle development, leading to ovarian dysfunction.

Pomegranate bee pollen and date palm pollen have found application in traditional medicine,
they have known by their phytochemical content and clinical applications that could be useful

for future drug development.

The purpose of this study was to evaluate the effects of these plants on rats with PCOS by

administration of Létrozole.

The study was conducted for 12 weeks in 24 rats in 6 groups, one negative control group, one
positive Létrozole control group, one Létrozole & pelure de punica granatum treatment group,
one pelure de punica granatum treatment group, one Létrozole & bp & pollen palmier dattier
treatment group, one pollen d’abeille & pollen palmier dattier treatment group. Body weight,
blood glucose, lipid balance, hormonal balance and histological section are the results

obtained to evaluate the disease and therapeutic effect of our plants.

Our results show that causes a significant increase in weight and various disturbances in lipid
levels, blood sugar and hormones. On the other hand the use of pelure de punica granatum er
pollen d’abeille& pollen palmier dattier allowed the restoration of normal physiological
values and this for all the studied parameters, we confirmed the therapeutic effect by

histological sections that shows the disappearance of cysts at the ovaries.

Our confirmed study that our plant has a therapeutic effect can improve the treatment

direction on this syndrome.

Keywords : polycystic ovary syndrome, hyperandrogenism, pomegranate, bee pollen, date
palm pollen.
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Liste des abréviations et symboles

SOPK : syndrome des ovaires polykystiques

FSH : Follicle-stimulating hormone (Hormone de stimulation de follicule)

LH : Luteinizing hormone (Hormone lutéinisante)

ShBG : Sex hormone-binding globulin (Globuline liant les hormones sexuelles)
GnRH : Gonadotropin-releasing hormone (Hormone de libération des gonadotrophines)
PGP : pelure de punica granatum (pelure de grenad)

BP : bee pollen (pollen d'abeille)

DPP : date palm pollen (pollen de palmier dattier)

LDL : low-density lipoprotein (lipoprotéines de basse densité)

HDL : High-density lipoprotein (Lipoprotéine de haute densité)

T (-) : ttmoins négative (rat sains)

T (+) : témoins positive (des rats soumis au létrozole)

L (+) PGP : lot des rats soumis au létrozole puis traité par pelure de punica granatum
L (-) PGP : lot des rats traité par pelure de punica granatum seule

L (+) BP & DPP : lot des rats soumis au létrozole puis traité par 1’extrait de pollen d'abeille
& pollen de palmier dattier

L (-) BP & DPP : lot des traités par 1’extrait de pollen d'abeille & pollen de palmier dattier
seule
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INTRODUCTION

Le syndrome ovarien polykystique, communément appelé SOPK, touche les femmes
pendant leur &ge de reproduction précoce a tardif et est considéré comme un trouble qui cause
I’infertilité, I’anovulation et I’hyperandrogénisme. Le SOPK touche principalement au moins
5 a 10 % des femelles et se distingue principalement par divers signes et symptémes tels que
la dysrégulation hormonale, les cycles menstruels irréguliers, le dysfonctionnement de la
maturation folliculaire et, dans certains cas, les fausses couches. Si nous accédons a la
prévalence sur la base de critéres plus larges de Rotterdam, le ratio est aussi elevé que 15%.
En raison de la dysrégulation de ’hormone folliculaire stimulante (FSH) et de ’hormone

lutéinisante (LH), les femelles peuvent souffrir de maladies comme I’hirsutisme et 1’acné.

En raison de cette anomalie endocrinienne, les personnes touchées doivent faire face a
de multiples problemes physiques, psychologiques, sociaux et économiques. Cette anomalie
endocrinienne peut étre due a un gain de poids, une résistance a I’insuline ou des néoplasmes
sécrétant des androgenes. L hyperandrogénie et 1’hyperinsulinémie coexistent dans le SOPK.
L’insuline interagit en synergie avec la LH, entrainant une hyperthésie et une diminution de la
production hépatique de la globuline de liaison aux hormones sexuelles (ShBG), ce qui
améliore les processus anovulatoires. La définition révisée du SOPK est fondée sur les

parametres cliniques et biochimiques et la morphologie ovarienne.

Ces derniers temps, nous avons vu des systtmes de soins de santé qui reconnaissaient
I’importance des médicaments alimentaires, alternatifs et complémentaires. Cette inclinaison
peut étre due a une meilleure connaissance du profil de toxicité. Les produits phytochimiques
présents dans les remédes a base de plantes et les plantes médicinales sont une source
d’efficacité thérapeutique contre le mal comme le SOPK. Il est vraiment une chose
remarquable que la phytothérapie pour SOPK a toujours prouvé leur efficacité dans
I’amélioration de la sensibilité a I’insuline, I’amélioration de 1’ovulation, et la réduction de
I’hyperandrogénie sans toxicité qui est discutée ci-dessus. Pour ces raisons, les individus sont
plus satisfaits des remédes a base de plantes. Diverses interventions a base de plantes et
d’autres substances sont utilisées pour le SOPK (Hussain et al.,2022) comme la grenade,

pollen d’abeille, pollen palmier dattier.

Le pollen d’abeille (bp) est riche en protéines, acides aminés essentiels acides, acides

gras insaturés, de nombreuses vitamines, minéraux et oligo-éléments qui contribuent aux




INTRODUCTION

effets sur la santé. Les principaux constituants actifs du pollen d’abeille étaient les
isoflavones, les flavanols et les lignanes les hormones végétales, car ces composés ont des
avantages hormonaux bien documentés pour les hommes et les femmes. Les composants
phénoliques de (bp) la présentent des niveaux éleves des antioxydants et radicaux activité de
récupération. En outre, les grains de pollen d’abeille ont de nombreuses fonctions
pharmacologiques en tant qu’antimicrobien anti-inflammatoire, modulateur hépatoprotecteur,

anti arthérosclérose (Mohamed et al., 2018).

Le pollen de fleurs du palmier dattier, qui forment une poudre fine comme matériau
produit par plantes de semence, ont été considérées comme les cellules reproductrices méles
de plantes a fleurs. Le pollen de palmier dattier (dpp) de Phoenix dactylifera (P. dactylifera) a
été utilise en médecine traditionnelle pour le traitement de troubles de la mémoire,
inflammation, fiévre, paralysie, perte de conscience et de nombreux troubles nerveux La
suspension du dpp a été largement utilisée comme reméde populaire pour guérir I’infertilité
masculine en médecine traditionnelle. Les concentrations élevées de teneur totale en phénols,
en flavonoides et en anthocyanes ainsi que présence d’une quantité importante de
sélénoprotéines dans P. dactylifera fait il est un excellent candidat pour les processus
antioxydants (Mohamed et al., 2018).

La grenade est un fruit dont les effets positifs sur la santé ont été étudiés en
profondeur, fruits est riche en composés bioactifs tels que ellagitannins et la teneur en
anthocyanes, qui sont protecteurs contre les maladies dégénératives. Fruit de grenade, en
raison de sa haute la valeur nutritive, les avantages pour la santé et les composés bioactifs
médicaments alimentaires. En fait, la grenade a été considérablement utilisée en phytothérapie
pour plusieurs pathologies dont la grippe et les infections des voies respiratoires supérieures.
Toutes les parties du fruit de grenade, c.-a-d. pelure et graines, considérées comme des
déchets, peuvent étre traitées pour les produits a valeur ajoutée ayant une valeur industrielle,

médicinale et cosmétique (Sorrenti et al., 2019).

L’objectif de notre étude est d’évaluer expérimentalement 1’effet de I’extrait aqueux de
pelure de Punica granatum et celui de la combinaison du pollen d’abeille et le pollen du
palmier dattier sur la maladie SOPK chez le modéle animal rat Wistar et d’étudier leur

potentialité a réduire les manifestations du syndrome ovarien. Pour cette fin, des parametres :




INTRODUCTION

I’évaluation de 1’obésité, le bilan lipidique, la glycémie, le bilan hormonal ont été mesurés
suivi par une étude histologique de I’ovaire. En parallele, une enquéte socio-pharmacologique

a été réalisée pour situer 1’utilisation des plantes étudiées chez la population malade.
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RECHERCHE BIBLIOGRAPHIQUE

I. L’Appareil reproducteur de la femme
1. Définition

Chez la femme le systeme reproducteur est divisé en organes génitaux et les organes
internes. Les organes génitaux externes sont généralement appelés la vulve et Les organes

internes se composent de :

<+ Deux ovaires

<+ Deux trompes de Fallope (oviductes)
<+ Utérus

“+ Vagin

TROMPE UTERINE

OVAIRE
UTERUS

STRUCTURES DE L'APPAREIL
-~ REPRODUCTEUR FEMININ

Figure 01 : structure de I’appareil reproducteur féminin
site 01

1.1. Ovaires

Les ovaires sont deux glandes. Chaque ovaire se trouve sur le coté latéral du bassin et
mesure environ 2,5 a 3,5 cm de long, 2 cm de large et 1 cm d'épaisseur. Les ovaires sont
attachés a l'utérus par les ligaments ovariens et par le ligament suspenseur a la paroi

pelvienne. L'utérus et I'ovaire sont attachés par le ligament large.

La fonction principale des ovaires est de développer et de faire mdrir des ovules (ovocytes),

qui sont ensuite libérés, généralement un ovule a la fois, au cours d'un processus appelé
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ovulation. Chaque ovaire contient deux principaux types de tissus : la médullaire et le
corticale. La médullaire est la partie centrale de I'ovaire et contient du tissu fibreux, des
vaisseaux sanguins et des nerfs. Le corticale entoure la moelle et contient des follicules
ovariens (petit sac) a divers stades de développement et de maturation. Chaque follicule
contient un ovule (ovocyte) et les cellules environnantes sont appelées cellules folliculaires.
Au fur et @ mesure que I'ccuf dans ces cellules grandit et murit, les cellules folliculaires
forment plus de couches, appelées cellules de la granulosa. Au fur et @ mesure que le follicule

grossit, ces cellules sécretent des cestrogenes (Szmelskyj et al., 2015).
1.2. Les trompes de Fallope

Les trompes de Fallope (oviductes) mesurent environ 10 cm de long et s'étendent
latéralement a partir de I'utérus. La fonction principale des trompes de Fallope est de faciliter
le transport du sperme vers l'ovule et ensuite de faciliter activement le passage d'un ovule
fécondé dans l'utérus. Les trompes de Fallope sécrétent également du mucus. La fécondation
de l'ovule se produit généralement dans la partie ampoule de la trompe de Fallope (Szmelskyj
etal., 2015).

1.3. Utérus

L'utérus est un organe en forme de poire, qui se trouve antéro-postérieur dans le
bassin entre la vessie et le rectum. L'utérus est creux et mesure environ 7,5 cm de long et 5 cm
de large, avec des parois de 2,5 cm d'épaisseur. L'utérus a trois partie Le fond d’ceil, Le corps,
Le col de l'utérus Les parois utérines ont trois couches : périmétre, myome trium et
endomeétre. L'épaisseur de lI'endomeétre dépend du stade du cycle menstruel. Elle est la plus
fine juste aprés le saignement menstruel (environ 7 mm le jour 4), puis elle s'épaissit
progressivement pour permettre l'implantation d'un embryon (environ 11 mm le jour de

I'ovulation) (Szmelskyj et al., 2015).
1.4. Levagin

Le vagin est un tube qui relie la vulve et l'utérus. Sa paroi antérieure mesure 7,5 cm de
long et la paroi postérieure mesure 9 cm de long. C'est parce que le col de l'utérus (partie

inférieure de I'utérus) fait saillie sur la face antérieure du vagin (Szmelskyj et al., 2015).
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2. Folliculogénese

Chaque follicule ovarien est formé d’un ovocyte entouré de cellules épithéliales : les

cellules folliculaires puis de cellules issues du stroma ovarien : les theques.

Le développement des follicules primordiaux (au repos) en follicules pré ovulatoires est

connu sous le nom de folliculogenése. Au fur et a mesure que les follicules grandissent et se

développent au sein du feetus, ils acquiérent certaines caractéristiques et sont classes selon ces

caractéristiques (Szmelskyj et al., 2015) :

Primordial
Primaire

Secondaire

-k R F

Préantral (classe 1)

Antral précoce (classe 2 ,3 et 4)
Antral (classe 5 et 6)
Ovulatoire précoce (classe 7)

Préovulatoire ou Graafien (classe 8)

conjectural des influences de la MTC (Szmelskyj et al., 2015).

Tableau 01: Développement folliculaire dans un ovaire humain avec un apercu

Recrutement et initiation

Croissance

Sélection

Maturation

primordial
Secondaire

Primaire

Preé-antral

Antral
précoce

Antrale

Ovulatoire
Préovulatoire

0.03- 0.06—
0.06mm |0.12mm

Class 1

0.12-0.2mm

Class 2 Class 3
0.2-0.4mm [0.4-0.9mm

Class 4

0.9-2.0mm

Class 5

2-5mm

Class

10mm

6| Class

~

Class 8

16mm 20mm
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/Second follicule Ovocyte Premier follicule
e ,_,i N Follicule primordial

=%

™

ollicule de Graaf|

“\ W
Fir = o \/
Bl /( < Corps jaune
\\,:;' dégénéré (corps
/JEI albicans)
= Corps jaune
Ovulatlon Corps jaune en

développement

Cellule oeuf

Figure 02 : Maturation d‘un follicule site 02

3. Cycle hormonal

Les cycles de changements physiologiques qui se produisent chez les femmes en age
de procréer sont connus sous le nom de cycles menstruels sont régulés par la rétroaction des
hormones ovariennes, GNnRH, LH et FSH. Généralement, la durée du cycle menstruel est en
moyenne de 28 ou 29 jours. Elle peut aller de 22 ou 23 jours a 35 ou 36 jours chez les femmes
du debut de la vingtaine au milieu de la trentaine. La durée des cycles change avec I'age. Des

cycles longs et irréguliers avec des saignements inter menstruels sont associés a l'infertilite.

Les cycles menstruels sont divisés en deux phases principales : la phase folliculaire et la phase
lutéale. La phase folliculaire varie en longueur de 14 jours sur 28 jours, et la phase lutéale est
généralement fixée a environ 14 jours. L'ovulation marque la fin de la phase folliculaire et le

début de la phase lutéale.
3.1. Phase folliculaire

A / Evénements dans I'utérus

La baisse des niveaux de progestérone au cours des derniers jours du cycle menstruel
précédent déclenche la libération de prostaglandines. Le premier jour des menstruations est le
jour 1 des menstruations cycle et est également le jour 1 de la phase folliculaire (également
appelée que la phase de prolifération). Apres les menstruations, I'endométre est a son plus

mince, environ 4 mm3 a 7 mmb5. L'augmentation des niveaux d'cestrogénes sécrétés par un
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follicule en croissance initie la prolifération de I'endométre utérin (épaississement). Juste

avant l'ovulation, I'endometre s'épaissit a environ 10 mm a 11 mm
B / Evénements dans les ovaires

A la fin du cycle menstruel précédent, une cohorte des follicules antraux sont
sélectionnés (recrutés) pour continuer a se développer sous l'influence de la FSH. Le nombre
exact de follicules sélectionnés dépend de I'age de la femme. Vers le jour 6,3, un follicule
domine. Le follicule dominant est plus avance et plus gros que le reste des follicules. Il subit
une croissance rapide, et l'ceuf a l'intérieur ¢a mirit. En grandissant, il sécréte des cestrogénes
et de I'inhibine, qui suppriment la croissance d'autres follicules, les faisant subir une atrésie.
Lorsque le follicule dominant mesure 18 mm61 a 25 mm28 de diametre, il est prét pour

I'ovulation.
3.2.  Ovulation

L'ovulation correspond a la libération de I'ovule mature. Cela se produit a la fin de la
phase folliculaire. L'augmentation des niveaux d'cestrogénes sécrétés par le follicule dominant
déclenche I'nypothalamus pour libérer plus de GnRH. Ceci, a son tour, déclenche la glande
pituitaire antérieure pour libérer encore plus de FSH et de LH. Les niveaux de LH culminent
environ 36 h avant l'ovulation, ce qui entraine la croissance du follicule dominant et la
maturation de I'ovule qu'il contient. Une protubérance apparait a partir de la surface ovarienne
en raison de I'élargissement du follicule. Avec l'augmentation finale de la taille folliculaire, la

protubérance agrandie se rompt et I'ovule est libéré a travers le follicule rompu.
3.3. Phase lutéale

La phase lutéale (également connue sous le nom de phase sécrétoire) commence juste
apres l'ovulation, lorsque le follicule vide s'effondre et devient complétement vascularisé dans
un processus appelé lutéinisation. Le follicule vide effondré est ensuite appelé corps jaune. Le
corps jaune produit jusqu'a 40 mg de progestatifs par jour. Il produit également des

cestrogenes, de I'inhibine et de 1'ocytocine.
A/ Evénements dans I'ovaire

S'il n'y a pas de grossesse, le corps jaune reste fonctionnel pendant environ 14 jours. Il

régresse ensuite en taille et en fonction, entrainant une réduction des taux de progestérone,
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d'cestrogenes et d'inhibine. Cela déclenche une augmentation de la secrétion de GnRH, de

FSH et de LH., une nouvelle cohorte de follicules est sélectionnée et le cycle se répete
(Szmelskyj et al., 2015).

o HYPOTHALAMUS

ANTEHYPOPHYSE systéme porte

hypothalamo-hypophysaire
GnRH

POST-HYPOPHYSE
cellules glandulaires

circulation sanguine générale

FSH LH )
cycle des pic ovulatoire
gonadotrophines
hypophysaires

SH DA i
U
. ) 14
? phase folliculaire e

cycle

ovarien ® 0O © O O

blimles privilégiés
v follicule de "
cycle des de Graaf

hormones i .
ovariennes \_Progestérone

T R

vvvvv

Figure 03 : Les différents cycles génitaux "*hiérarchiquement' *
(Pellestor, F. 2006).
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Il.  Syndrome polykystique ovarien

1. Définition

Le syndrome des ovaires polykystiques (SOPK) est une unification des troubles
endocriniens et métaboliques a de multiples étiologies, notamment I'hyperandrogénie
ovarienne et surrénalienne, le dysfonctionnement et hypothalamo-hypophysaire, et les
troubles de la résistance a l'insuline. (Glueck, C. J. et Goldenberg, N. 2019). Est devenu
chez les femmes en age de procréer. Le principal organe affecté dans le SOPK est I'ovaire et
son fonctionnement en détresse provoque des troubles de la reproduction. (Kumariya et al.,
2021). La pathogenése résulte d’un arrét de croissance de la maturation folliculaire,
conduisant a’ 1’accumulation de follicules immatures, source de perturbations du cycle
menstruel, d’anovulation et d’infertilit¢” éventuelle (bazot et al., 2016). Le SOPK ne
correspond pas a un exces de kystes ou de microkystes au niveau des ovaires, mais a un exces
de follicules antraux, qui est observable a I’échographie. Le SOPK aurait donc di s’appeler le
syndrome des ovaires multifolliculaires, La physiopathologie du SOPK est trés complexe,
bien qu’une hyperandrogénie primitivement ovarienne semble étre 1’¢lément fondateur de ce

syndrome (Robin, G. 2022).

2. Signes d’exceés d’androgénes

2.1. Hirsutisme

L'hirsutisme est la manifestation clinique la plus fréquente de I'nyperandrogénie chez
la femme. Il touche 60 & 70 % des femmes atteintes du SOPK. Elle résulte d'effets
androgéniques sur l'unité capillaire-sébacée et est couramment associée a lI'acné vulgaire et a
la peau grasse. L'hirsutisme est défini comme la croissance excessive de poils terminaux sur

le visage, la poitrine, le bas du dos, les fesses et le devant des cuisses (Lujan et al.,2008).
2.2. Alopécie androgénique

Alopécie androgénique est une forme de perte de cheveux sans cicatrice (sans
cicatrice) qui se caractérise par la transformation progressive des cheveux matures du cuir
chevelu en follicules pileux amincissants qui n‘atteignent pas leur pleine longueur ou leur
potentiel de croissance, les follicules pileux sensibles aux androgenes raccourcissent la phase

anagene (croissance) ce qui donne des poils moins nombreux et plus fins (Quinn et al.,2014).
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2.3. L’acné

L'acné est un trouble de I'unité pilo-sébacée et apparait principalement sur le visage, le
cou, le haut du dos et la poitrine. Les androgénes sont importants dans le développement de
I'acné. De plus, les androgénes augmentent la formation de comédons en augmentant la
production de sébum dans les glandes sébacées et en provoquant une desquamation anormale

des cellules épithéliales folliculaires (Williams et al., 2012)
2.4. Obésité

De nombreuses femmes atteintes du SOPK sont en surpoids ou obeses. , qui peut
encore exacerber les aspects reproductifs et métaboliques du phénotype SOPK [l'obésité est
associée aux niveaux supprimés de SHBG conduisant a des niveaux plus éleves d'androgenes
libres et a des phases folliculaires prolongées (sans ovulation) conduisant a un cycle menstruel

plus long Il est encore connu que toutes ces femmes ont des femmes qui souffrent de SOPK
améliorer plus les anomalies de la reproduction et les métabolites du syndrome (Dumesic et
al., 2015).

2.5. Diabéte

La résistance a l'insuline et I'hyper insulinémie compensatoire sont des caractéristiques
du SOPK, exposant les femmes atteintes du SOPK a un risque accru d'intolérance au glucose
et de DT2. La recherche a montré que jusqu'a 30 a 40 % des femmes atteintes du SOPK ont
une tolérance au glucose altérée et jusqu'a 10 % développent des effets variables de I'obésité
de type 2 sur l'action de l'insuline, peut-&tre en partie en raison de défauts de sécrétion
d'insuline et d'une clairance réduite. 1l est probable que la compensation de la sécrétion
d'insuline chez les femmes atteintes du SOPK joue un réle pathologique important dans le
développement du DT2. L'insuline peut jouer un rdle direct et indirect dans la pathogenese de
I'exces d'androgenes dans le SOPK. L'insuline stimule la production d'androgenes dans
I'ovaire, et augmentant ainsi les taux d'androgénes totaux et biodisponibles. L'insuline agit en
synergie avec la LH pour améliorer la production d'androgenes dans les cellules de la theque
chez les femmes atteintes du SOPK en activant une voie de signalisation spécifique via son
propre récepteur. De plus, l'insuline peut stimuler la prolifération des cellules folliculaires

humaines et peut favoriser le développement ovarien et la formation de kystes folliculaires

chez la souris (Dumesic et al., 2015).
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I11. Plantes
1. Pollen d’abeille

Historiquement, l'une des combinaisons les plus populaires de médicaments naturels
est le pollen d'abeille. Le pollen d'abeille est produit par les abeilles ouvrieres a partir du
pollen récolté sur les fleurs. Les abeilles utilisent leurs pattes postérieures pour collecter le
pollen et le stocker dans des sacs spéciaux sur leurs pattes appelés paniers a pollen. Une fois
que les abeilles ont collecté suffisamment de pollen, elles le ramenent a la ruche ou elles le
mélangent aux sécrétions de nectar et aux glandes salivaires pour le créer. Les pellets sont
stockés dans des cellules appelées nids d'abeilles, ou ils fermentent et mdrissent pendant

plusieurs jours. (Margaoan et al.,2019)

Figure 04 : le pollen d’abeille (site 03)

1.1 Composition chimique

Le pollen d'abeille est souvent cité comme "le meilleur aliment de la nature” car il

s'agit d'une de protéines totales ce qui signifie qu'il contient huit acides aminés essentiels,
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des lipides, vitamines B, la vitamine C, des minéraux et de nombreux molécules flavonoides

et polyphénols hormones végétales. (Margioan et al.,2019)

30.8%
1% Bee pollen Carbohydrates
Carotenoids
0.6% 22.7%
Vitamins Proteins
. 10.4%
Minerals Amino acids
5.1%
1.6% Lioid
Polyphenols e

Figure 05 : compositions de pollen d’abeille
(Khalifa et al.,2021)

2. Pollen du palmier dattier

Le pollen de palmier dattier, le pollen de Phoenix dactylifera L., était historiqguement
utilisé pour traiter l'infertilité féminine (Salmani et al.,2022). Le pollen palmier dattier est
une substance molle et poudreuse produite par les plantes a fleurs et récoltée par les abeilles.
L’inflorescence du palmier dattier male est constituée d'un réceptacle entourant de nombreux

bourgeons contenant du pollen (Al-Samarai et al., 2016).
2.1. Composition chimique

Ils contiennent une concentration de photochimiques, de nutriments, de flavonoides et
de glycosides, en plus d'étre une bonne source de protéines, d'acides aminés, d'acides, de
vitamines, de fibres alimentaires, d'acides gras, d'enzymes, d'hormones et de minéraux (Al-

Samarai et al., 2016).
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Figure 06 : pollen du palmier dattier site 04

3. Punica granatum

Punica granatum (grenadier) est un petit arbre de 5 a 8 métres de haut. Le grenadier a
de nombreuses branches épineuses avec des feuilles brillantes en forme de lance. Les fleurs
sont grandes, rouges, blanches ou panachées, avec un calice tubulaire. Le fruit mdr est
d'environ 5 pouces de diameétre, rouge foncé, avec une peau coriace et un calice pointu. Le
fruit contient de nombreuses graines séparées par une coque membraneuse blanche. Chaque
graine est entourée d'un jus rouge rafraichissant. 1l a également été largement utilisé dans le
traitement des maladies cardiovasculaires, du diabéte, de I'nyperlipidémie, de l'infertilité
masculine et de I'obésité (Diab, R. Y. A. 2019).
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3.1. Composition chimique

Rapportent que les pelures de grenade sont une riche source de fibres alimentaires, en
particulier de fibres insolubles, 27,11 et 3251 % sur une base de poids sec.
Phytochimiquement parlant, la pelure de grenade se caractérise par la présence de composes
phénoliques, de poids moléculaire élevé, de polysaccharides complexes, de flavonoides En
plus démontre des activités importantes telles que le potentiel antioxydant (Diab, R. Y. A.
2019).

Figure 07 : fruit de Punica granatum (site 05)
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1. Description et élevage

Notre étude a éeté réalisee sur 24 rats femelles Wistar pesant entre 180-200 g achetés
au niveau de I'Institut Pasteur, Kouba Alger. Les rats ont été acclimatés aux conditions de
I'animalerie pendant une semaine. Ils ont été mis dans des cages standards et maintenus dans
des conditions ambiantes a température contrélée de 22°C et un cycle lumiére/obscurité de 12

heures avec libre acces a la nourriture et a I'eau.

Figure 08 : le rat wistar Figure 09 : L’alimentation des rats

1. Produits administrés

Dans notre expérimentation nous avons utilisé les substances suivantes :

2.1 Létrozole UPC (2.5 mg) : un inhibiteur d’aromatase
+ Fabriqué par : UPC PRODUCTON (Constantine) en Algérie
<+ Sa composition : Noyau du comprimé : lactose monohydraté, cellulose microcristalline
(E460), amidon de mais, carboxyméthylamidon sodique, stéarate de magnésium (E572),
silice colloidale anhydre (E551).

16



MATHERIEL

Pelliculage : hypromellose (E464), talc (E553b), macrogol 8000, dioxyde de titane (E 171),
oxyde de fer jaune (E 172).

OZOLE upc®
. 2,5mg

Figure 10 : Létrozole UPC

2.1.1 Préparation de solution de Létrozole

<+ Dissoudre une gélule de Létrozole dans 15 ml

<+ Gaver 1.5 ml pour chaque rat

Figure 11 : Préparation de solution de Létrozole

2.2 Pelure de Punica granatum : nous avons collecté les pelures pendant I’automne de

2022 et le séché dans température ambiante aprés le broyé avec un broyeur électrique
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Figure 12 : Pelure de Punica granatum

2.3 Pollen d’abeille : nous avons acheté des flacons de 30 g chez un herboriste de centre-
ville de Tébessa

o 3 S0 £ 30 juion
2w 12022 1o e 20 Db g e e 3B

i ¥ i) / N
0571373149 As¥
> i

Figure 13 : pollen d’abeille

La méthode de préeparation d’une solution de pollen d’abeille
+ 200 mg de pollen d’abeille
#+ Ajouter 12 ml d’eau distillé

<+ Maélanger sur agitateur pendant 15 min
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Figure 14 : solution de pollen d’abeille

2.4 Pollen du palmier dattier : nous avons achete des flacons de 10 g chez un herboriste de
centre-ville de Tébessa

Figure 15 : Pollen palmier dattier
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Préparation de solution pollen palmier dattier
+ 400 mg de pollen de palmier
+ Ajouter 24 ml d’eau distillé

<+ Mélanger sur agitateur pendant 5 min

Figure 16 : solution de pollen du palmier
dattier
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1. Traitements:

Aprés la période d’adaptation, nous avons commencé le traitement des animaux par la
méthode de gavage qui consiste a I’administration du Létrozole en solution a raison et le

traitement avec les différents extraits de plantes selon leur poids corporel.
Les rats ont été divisés en 6 lots selon le plan suivant :

4+ Lotn °1:groupe témoin, contient 4 rats re¢oivent de 1’eau et de la nourriture

+ Lot n ° 2: groupe soumis au Létrozole, contient 4 rats traités par 1.5 mg /kg Létrozole
seul pendant sept semaines

4+ Lot n° 3: contient 4 rats traité avec 1.5 mg /kg Létrozole pendant sept semaines puis avec
[200 mg/ kg pollen d’abeille + 400 mg/ kg pollen de palmier dattier] pendant cing
semaines

4+ Lot n ° 4: contient 4 rats traité par [200 mg/ kg pollen d’abeille + 400 mg/ kg pollen
palmier dattier] pendant cing semaines

+ Lot n ° 5 contient 4 rats traité avec 1.5 mg /kg Létrozole pendant sept semaines puis avec
[500 mg/ kg pelure de Punica granatum] pendant cing semaines

+ Lot n ° 6 contient 4 rats traité par [500 mg/ kg pelure de Punica granatum] pendant cing

semaines

2. La méthode de réalisation d’un extrait aqueux de pelure de Punica

granatum

Préparer 25 g de poudre de pelure de punica granatum
Mouiller pendant 2 h

Ajouter 250 ml d’eau distillé bouilli

Agiter la solution avec ’agitateur a 50 C°

Filtrer la solution avec un papier filtre

Centrifuger le liquide et réecupérer la surnageant

Mettre dans le rota vapeur pendant 2h a 50 C°

F F F F F F & #

Récupérer I’extrait et dilué
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Figure 17 : La méthode de réalisation d’un extrait aqueux de pelure

de punica granatum

2.1. Le rendement

Le rendement obtenu est a partir 25 g de poudre de pelure de grenade initial. Il est exprimé et
calculer par la formule suivante : R (%) = (m/M) *100

R% : rendement exprimé en % ms
m : masse de I’extrait sec

M : masse de la poudre végétale séche
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3. Sacrifice, et prélévement de sang et d’organes

3.1 Prélevement sanguine
Le sang a été récupéré dans des :
A/ tubes sec pour réaliser le bilan hormonal

B / tube héparine pour réaliser le bilan

Figure 18 : les tubes de prélevement sanguin
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3.1.1 Dosage des parametres biochimiques et hormonales

A / Les analyses biochimiques sont : glycémie, cholestérol, HDL, LDL, triglycéride ont

effectué par I’appareil automate BECKMAN COULTER AU480

BECKMAN
00 REtHikBres
OO 48MP QUAD CAMERA

Figure 19 : automate BECKMAN COULTER AU480

B / les analyses hormonales sont : testostérone, LH ont effectué par automate BIOMERIEUX
VIDAS

Figure 20 : automate BIOMERIUX VIDAS
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3.2 Prélévement d’organes

3.2.1 Etude histologique

Dans notre étude nous avons réalisés une étude histologique, afin d’observer 1’effet du
traitement sur le foie les reins 1'utérus et les ovaires, plus précisément sur le plan

physiologique et structurelle des cellules folliculaires.

La technique a pour but d’obtention des coupes mince transparente d’organe observable au
microscope, le plus souvent aprés coloration par des colorants spécifiques qui donnent au
diverses parties des teintes différentes. Nous avons donc cherché a conserver les organes dans

un état aussi voisin aussi possible que I’état vivant.
La technique histologique comprend plusieurs étapes on cite :
4+ Le prélevement des organes

Les échantillons utilisés dans cette étude sont des organes récuperés fraichement apres

le sacrifice des rats
+ La fixation

Elle a pour but d’immobiliser les structures cellulaires tout en conservant leurs
morphologies. Elle doit étre réalisée rapidement apres la décapitation des rats et prélevement
d’organes. Les ovaires sont mis pendant une semaine dans le fixateur (formol) il permet de

durcir I’échantillon sans 1’abimer
+ La déshydratation

La paraffine a un caractére hydrophobe c'est-a-dire n’est pas miscible a 1’eau, donc le
but de cette étape est de rendre la piéce anatomique entierement déshydraté avant leur

inclusion dans la paraffine

La déshydratation est effectuée par I’immersion progressive des organes dans des bains
d’alcool de degré croissant (70, 96, 100) dans cette étape 1’ecau de I’échantillon (organes) va

étre completement remplacée par 1’alcool
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+ Eclaircissement

L’alcool comme I’eau n’est pas miscible avec la paraffine donc il faut le remplacer
avec un solvant miscible a la paraffine : il s’agit du xylene. Ce solvant est utilisé pour

éliminer I’alcool.

L’¢éclaircissement des échantillons se fait par leur immersion dans 2 bains du solvant

(xyléne) pour assurer un meilleur remplacement de I’alcool.
+ Inclusion et réalisation des blocs

Elle ne peut étre satisfaisante que si 1’échantillon est complétement déshydraté et ne
contient plus de solvant intermédiaire (alcool). Les organes sont plongés dans des bains de
paraffine liquide fondue a 60 °C. Les échantillons étant imbibés de paraffine sont placés dans

des moules appelés les barres de leuckart, puis sont remplis de paraffine.
4+ Confection des coupes

Les blocs de paraffine sont préalablement taillés avant de subir des coupes au
microtome de 5 um. Les rubans de paraffine obtenus sont étalés sur des lames porte-objet,
puis déplissés et fixés par une eau gélatineuse chauffée a 40 °C.

+ Coloration et montage

Il existe plusieurs méthodes de coloration qui varient en fonction des tissus. La

méthode de ’Hématéine-Eosine (HE) La coloration suit les étapes suivantes :

e Déposer les lames dans un bain de xylene pendant 1 min afin de déparaffiner les
échantillons et faire pénétrer les colorants.

e La réhydratation des coupes se fait par passer d’un bain d’éthanol pendant la 2
minutes puis hydrater les lames par 1’eau du robinet.

e Immerger la coupe dans un bain d’Hématéine pendant 10 minutes qui colore en bleu
violacé la structure basophile. Rincer a 1’eau courante.

e Le deuxieme colorant utilisé est 1’éosine qui colore en rose les structures acidophiles
(cytoplasme cellulaire). Rincer a 1’eau courante.

e Le montage consiste a fixer une lamelle en verre sur les coupes histologiques apres
coloration. Cette étape permet la :

v’ Protection mécanique des coupes.

26




METHODE

v' Protection chimique des colorants.

v’ Sécher les lames puis observer au microscope optique équipé d’un appareil

photographique.
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Figure 21 : les étapes de la coupe histologique

4. Analyse statistique

Les analyses obtenues ont été exprimés par la moyenne, pour mieux visualiser les
résultats obtenus la représentation graphique choisi et celle du courbe pour 1’analyse du poids
corporel, et I’histogramme pour les poids des organes et les analyses biochimique et

hormonale. L’analyse statistique a été réalisé a 1’aide du ’officielle GraphPad Prism 9.

Pour notre étude, nous avons appliqué une analyse de variance ANOVA avec une valeur o =
0.05 pour comparer la réponse des différents lots a nos traitement. Cette analyse a été

complétée par le test de student T afin de faire une comparaison deux a deux.
S’il y a de différences significatives entre les moyennes on rejette I’hypothese d’égalité.

#+ Significatives lorsque (*P < 0.05)
+ Hautement significative comparant au témoin (** P <0.01), (*** P <0.01).

Avec P : seuil de signification
5. Questionnaire

Nous avons créé un questionnaire sur google form avec la langue francaise et Arabe
contient quelques questions concernant la maladie étudié et les plantes qui nous avons choisi
pour le traitement et leur méthode d’utilisation. Le questionnaire est déposé sur les différentes

réseaux sociaux depuis 25 avril 2023 jusqu’a 13 mai 2023.
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https://docs.google.com/forms/d/e/1FAIpQLScY VKR18vKABIndtpEXID6IZhXLKf-
McKuUNsZOQD2WATTolT10/viewform?usp=sf link

https://docs.google.com/forms/d/e/IFAIpPQLScmMO034RulOUjRmtN6vRDBW-
09iw0zuZJIw2GoYQdURNSi tA/viewform?usp=sf link
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Notre étude a pour but d’évaluer I’effet de pelure de grenade (pgp) et pollen d’abeille
(bp) & pollen du palmier dattier (dpp) sur le syndrome polykystique ovarien provoqué avec le
Létrozole. Pour ce faire, elle a été réalisée en deux phases : la premiére était induction de la
SOPK par administration du Létrozole au rats femelles wistar pendant 7 semaines et la
deuxiéme était de traiter ces mémes femelles avec les extraits de plantes pendant 5 autres
semaines. En paralléle, une enquéte socio-pharmacologique a été réalisée pour situer

I’utilisation des plantes étudié¢es chez la population malade.

1. Enquéte ethnopharmacologique :

1.1 Les caractéristiques et la description de I’échantillon d’enquéte :

La population ayant répondu a notre questionnaire était hétérogene. Ainsi, nous avons
eu des réponses venant de la région de Tébessa, d’autres venant de diverses wilayas d'Algérie
mais nous avons eu, également, la participation de nombreux pays arabes (Libye, Tunisie,
Arabie saoudite, Jordanie, Egypte, Maroc, Syrie, Palestine, Irak). Un total de 180 femmes
atteintes du SOPK ont été participées a notre enquéte, distribué selon la figure ci-dessous
(figure 22).

W Tébessa

 Autres wilaya

v o

Figure 22 : Distribution de la population d'étude selon la région

1.2 Répartition selon I’age

L'age moyen de la population touchée par le SOPK est de 25 ans, avec une tranche
d'dge allant de 15 & 45 ans. La répartition géographique des personnes atteintes du SOPK,
illustrée a la figure 23, indique que les personnes agées de 15 a 25 ans sont les plus
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vulnérables au SOPK dans la région de Tébessa, a la différence des reste wilayas et le monde

arabe, ou la majorité dés les personnes atteintes du syndrome avaient entre 25 a 35 ans.

Tebessa Autres wilaya Le monde
arabe

M 15ans ™ L LR

25ans

B 15ans ~ 25ans

25ans B 25ans ~ W 25ans ~

B 35ans

64% W 25ans ™

35ans ® 35ans ~ m 35ans ™

45ans 45ans
>45ans

Figure 23 : Répartition des patients atteints de SOPK par age dans
chaque région

1.3 Situation Social

La réepartition de I'échantillon selon I'état matrimonial présentée dans la figure 24
montre que les femmes célibataires représentent la catégorie la plus touchée par le SOPK dans
I'échantillon de la région de Tébessa avec 83%, alors que dans les autres états algériens les
femmes mariées étaient les plus affectées. Avec le syndrome de 68%, comme c'est le cas

également dans le monde arabe de 74%.

Tebessa Autilaya Le monde arabe

. . » H célibataire H marié
célibataire H marié M célibataire M marié

Figure 24 : Répartition des personnes atteintes du syndrome des
ovaires polykystiques selon le statut social dans chaque région
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1.4 L’obésité

La répartition de I'échantillon selon la présence ou lI'absence d'obésité présentée dans
la Figure 25 montre que les femmes obeses représentent 26 % des patients dans la région de
Tébessa, 35 % des patients dans les autres Etats et 38 % des patients dans le monde arabe.

Tebessa Autres wilaya Le monde arabe

Houi Enon Houi Mno Houi Mnon

Figure 25 : Répartition des personnes atteintes du syndrome des
ovaires polykystiques selon I’ebésité dans chaque région

1.5 Diabete type 2

Répartition de I'échantillon selon la présence ou I'absence de diabéte de type 2 chez les
femmes atteintes du syndrome des ovaires polykystiques, la figure 26 montre que les femmes
atteintes de diabéte représentent 4 % des patients dans la région de Tébessa, 6 % des patients

dans les autres Etats et 7 % des patients dans le monde arabe

Tebessa Autres wilaya Le monde
arabe

M oui

Hnon

5%
M oui M oui
H non H non
95%

Figure 26 : Répartition des personnes atteintes du syndrome des
ovaires polykystiques selon Diabéete dans chaque région
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1.6 I'Acné

Répartition de I'échantillon selon la présence ou l'absence d'acné chez les femmes
atteintes du SOPK, la figure 27 montre que les femmes atteintes de diabéte représentent 37%
des patients dans la région de Tébessa, 37% des patients dans les autres Etats et 26% des

patients dans le monde arabe

Tebessa Autres wilaya le monde arabe

) 26%
Houi W oui
M non H non
74%

Figure 27 : Répartition des personnes atteintes du syndrome des
ovaires polykystiques selon I'’Acné dans chaque région

M oui

Enon

1.7 Répartition selon le type de traitement employe.

La répartition de I'échantillon selon les différentes utilisations des types de traitement
{médicaments, herbes, médicaments + herbes} est représenté dans la Figure 28. Nous notons
que la catégorie qui utilise la médecine plus le traitement a base de plantes est le pourcentage
le plus élevé dans chacune des régions de Tébessa 70 %, les autres wilayas algériens 62 %, et
dans le monde arabe 42 %. Nous avons également remarqué que les pourcentages les plus
faibles dans toutes les régions étaient les pourcentages d'utilisateurs d'herbes uniquement.
Région de Tébessa 13 %, autres wilaya algériens 16 %, et dans le monde arabe 28 %.
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Tebessa Autres wilaya Le monde
B medicam B medicam dara be .
ent+herb ent+herb B medicam
es es ent+herb
es
B medicam B medicam
ent ent B medicam
ent
 herbes  herbes
 herbes

Figure 28 : Répartition selon le type de traitement employé

1.8 Les plantes utilisées dans le traitement du SOPK

La figure 29 représente les types de plantes utilisées dans le traitement du SOPK dans
la région de Tébessa et le reste de I'Algérie et du monde arabe},

halimus triplex est la plus utilisée dans la région de Tebessa avec 37% des participants a cette
enquéte, suivie de Punica granatum avec 27% des 10 herbes utilisées.

Dans d'autres états algériens, Origanum majorana a été utilisé avec un pourcentage de 31%,
suivi par Atriplex halimus avec un pourcentage de 28% du total des 13 herbes mentionnées.

Dans le monde arabe, nous avons noté l'utilisation de plus de 15 herbes, 40% d'Origanum
majorana étant la plus utilisée, suivie de 11% de Salvia officinale.

Tebessa

H pelure de punica granatum

H pollen d'abeille

M pollen de palmier dattier
Atriplex halimus

B Origanum majorana

M salvia officinale

B VITEX

B MENTHA

M Trigonella foenum graecum

M Nigella sativa
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l&‘ Autre wilaya

M pelure de punica granatum

M pollen d'abeille

W pollen de palmier dattier
Atriplex halimus

B Origanum majorana

M salvia officinale

M vitex

B mentha

M zingiber officinale

M salvia rosmarinus

M alchemilla vulgaris

H petroselinum crispum

B sesamum indicum

Le monde arabe

M pelure de punica granatum

H pollen d'abeille

m pollen de palmier dattier
Atriplex halimus

M Origanum majorana

M salvia officinale

M vitex

H mentha

M lepidium sativum

M salvia rosmarinus

M alchemilla vulgaris

M Linum usitatissimum

M Lantana rugosu

® Cinnamomum verum

= foeniculum vulgar

Figure 29 : Les plantes utilisées dans le traitement du SOPK dans
la région du tebessa, les autres wilayas et le monde arabe
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2. Calcul de rendement de ’extrait de

Apres le traitement de la plante et avoir subi une évaporation nous avons calculer le

rendement selon la formule : R (%) = (m/M) *100
Le rendement obtenu est : 18.4 %

3. Suivi du poids corporels des animaux pendant I’induction de la maladie avec le

Létrozole :

Nous avons suivi 1’évolution du poids corporel des rats témoins et des rats soumis au

Létrozole pendant les 7 semaines de traitement et les résultats étaient comme suit.

Les rats témoins montrent une élévation progressive passant de 200 + 4 g au début de
I’expérimentation a 250 + 7 g en fin des 7 semaines. En revanche, les rats traités au Létrozole
ont montré une augmentation de poids nettement supérieure a celle des témoins (p = 0.0330)
apres la troisieme semaine de traitement et qui a augmenté encore plus jusqu'a la fin de 7
semaine (P < 0.0001). Cette augmentation été de 200 + 4g en début a 330 + 15g en fin de
traitement avec Létrozole par rapport & témoins (figure 30).

Titre du graphique

350
300

250 O >-—
200
150
100
50
0

1 2 3 4 5 6 7 8

==@==|cs rats trate au letrozol —=@=|es rats sains
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POIDS EN GRAMMES

Figure 30 : Evolution du poids corporel des rats sain, soumis au
Létrozole durant 7 semaines

Le suivi de I’évolution du poids corporel des animaux a montré une augmentation
significative du poids chez les rats ayant recus du Létrozole a raison de 1.5 mg /kg /jour
pendant 7semaines ce qui serait le signe de la mise en place d’une obésité, une des

caractéristiques du SOPK.

Nos résultats sont en corrélation avec les travaux de (Younas et al., 2021 ; Hussain et
al., 2022 ; Zhou et al., 2022 ; Jahan et al.,2018 et Jahan et al.,2016). Ces auteurs ont noté
une augmentation du poids corporel chez les groupes traités avec le Létrozole pour induire le
syndrome.

4. Suivi du poids corporel des rats traités avec I’extrait de pelure de grenade

pendant S semaines aprés I’induction de 1a maladie

L’évolution du poids a éte suivie chez les quatre groupes d’animaux : les rats témoins
n’ayant rien regu comme traitement, les rats traités avec 1’extrait de pelure de grenade (pgp)
seul, les rats soumis au Létrozole puis traités avec I’extrait (pgp) et les rats soumis au

Létrozole seul.
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Les rats ayant regu 1’extrait (pgp) avaient une légére perte de poids au début de la
période de traitement apres une stabilisation puis un gain de poids a la fin de
I’expérimentation. Cette diminution est non significative par rapport aux témoins qui ont

continué de croitre de maniére stable durant toute la période de deuxiéme traitement.

Nous avons remarqué que les rats soumis au Létrozole puis traités avec ’extrait (pgp) ont
présenté une chute de poids de 17 g au début de leur traitement puis leur poids s’est stabilisé
durant deux semaines. Ensuite, de la quatriéme semaine a la fin de I’expérience, le poids des
rats s’est amélioré subissant une augmentation progressive. Malgré cette fluctuation de poids,
le poids des rats traités avec le Létrozole puis avec 1’extrait (pgp) ne montre pas de différence

significative par rapport au groupe soumis au Létrozole seul (Figure 31).

350
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Figure 31 : Evolution du poids corporel des rats sain, soumis a Létrozole, soumis
au Létrozole puis traité par (pgp) et groupe traité par (pgp)

5. Suivi du poids corporel des rats traités avec le pollen d’abeille & le pollen du

palmier dattier pendant 5 semaines apres I’induction de la maladie

L’évolution du poids a été suivie et comparee entre les quatre groupes de rats : les rats
témoins n’ayant rien regu comme traitement, les rats traités avec le pollen d’abeille & le
pollen palmier dattier seuls (bp & dpp), les rats soumis au Létrozole puis traités avec le pollen

d’abeille & le pollen palmier dattier et les rats soumis au Létrozole seul.

Nous avons remarqué que le lot traité par le bp & dpp avait une augmentation progressive du
poids tout a fait semblable a celle des témoins (différence non significative). De méme, les
animaux soumis au Létrozole puis traité par le bp & pgp avait une augmentation du poids

similaire a celle de ceux ayant ont regu le Létrozole seul (Figure 32).
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Figure 32 : Evolution du poids corporel des rats sain, soumis a Létrozole,
soumis au Leétrozole puis au bp&dpp et groupe traité par bp&dpp
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6. Aspect anatomique

6.1 Observations macroscopiques

Les différences concernant les observations anatomiques chez les rats traités par
Iétrozole, pelure de Punica granatum, et mélange de pollens d'abeille et de palmier ont touché
la densité du tissu adipeux abdominal ainsi que 1’aspect et la taille de I'appareil reproducteur.

Ces modifications different d'une plante a l'autre et de la sensibilité des animaux.
6.1.1 Les rats témoins

L’animal sain a été préservé dans les mémes conditions dés le début de I’expérience
pendant la période de traitement et a été sacrifié a la fin de I’expérience. Dans ce groupe, tous
les organes de l'appareil reproducteur étaient intacts et ne présentaient aucun changement
(Photo D, photo E, photo F) (figure 33).

6.1.2 Les rats traités avec le Létrozole

Aprés avoir traité les animaux avec du Létrozole pendant sept semaines -premiere
période de traitement-, ils ont été sacrifiés apres la deuxiéme période de traitement, et dans ce
groupe nous avons vu une augmentation du volume de graisse (photo G, H, I, J) (figure 33)

par rapport au groupe sain (photo A, B, C) (figure 33)

Nous avons également remarqué un utérus plus fin (photo K, L, M, N) par rapport aux rats
sains (photo D, E, F) (figure 33).

6.1.3 Les rats traités avec pelure Punica granatum seul (I (-) pgp)

Aprés avoir traité les animaux avec pelure Punica granatum pendant 5 semaines -
deuxiéme période de traitement-, ils sont sacrifiés et nous avons observé un changement de la
couleur de I’ovaire a un marron foncé (photo J, K, L) (figure 34) par rapport aux rats sains
(Photo D, E, F) (figure 33).

6.1.4 Les rats soumis au Létrozole puis traités avec I’extrait de pelure de Punica

granatum (I (+) pgp)

Aprés avoir traité les animaux avec létrozole pendant 7 semaines -premiére période de
traitement- puis traité avec I'extrait de pelure de Punica granatum pendant 5 semaines -

deuxiéme période de traitement-, on les a sacrifiés. Nous avons observé que le volume de
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graisse a diminué (photo A, B, C) (figure 34) par rapport aux rats soumis au Létrozole (photo
G, H, 1, J) (figure 33), les organes internes été clairement visibles, la taille de 1’utérus devenue
plus mince et I’ovaire atteint une couleur marron foncé (photo D, E, F) (figure 34) par rapport
aux rats sains (Photo D, E, F) (figure 33).

6.1.5 Les rats traités avec pollens d'abeille et de palmier dattier (I (-) bp & dpp)

Aprés avoir traité les animaux avec solution de mélange de pollens d'abeille et de
palmier pendant 5 semaines, ils sont sacrifiés que nous avons observé une augmentation du
volume des tissus adipeux (photo G, H, ) (figure 35) par rapport aux rats sains (photo A, B,
C) (figure 33).

6.1.6 Les rats traités avec Létrozole et pollens d'abeille et de palmier dattier (I (+)
bp & dpp)

Apres avoir traité les animaux avec du létrozole pendant sept semaines puis avec du
pollen d’abeille et de palmier pendant cing semaines, nous avons observé que le volume de
graisse dans ce groupe n’a pas changé de maniére significative (photo A, B, C) (figure 35) par
rapport au groupe traité avec du létrozole (photo G, H, I, J) (figure 33). De plus, nous avons
observé des déséquilibres dans la longueur de utérus droit par rapport a la longueur de la
gauche (photo D) (figure 35) et des renflements (photo E) (figure 35).
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Figure 33 : la cavité abdominale aprés dissection et détails de I’appareil reproducteur
des rats sains et traites avec létrozole
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Photo B et E : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
02 du lot sain

Photo C et F : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
03 du lot sain

Photo G et K : I’aspect de la cavité abdominale aprés dissection et 1'appareil reproducteur du
rat 01du lot traite avec l1étrozole montre La présence d’une couche de tissu adipeux a couvert
le systéme reproducteur, comme nous avons observé une diminution de la taille du ’utérus

par rapport aux rats sains.

Photo H et L : L'apparition de la cavité abdominale apres l'autopsie et I'appareil reproducteur
chez le rat 02 traité au létrozole montre que le volume de tissu adipeux est élevé. Sans
compter que changer la couleur du foie plus foncé. La taille de I’utérus est également devenue

plus mince et le c6té droit s'est allongé tandis que le cété gauche par rapport aux rats sains.

Photo | et M : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
03du lot traité avec létrozole, montre La présence d’une couche de tissu adipeux a couvert le
systéeme reproducteur et certains organes internes, comme nous avons observé la diminution

de la taille de I’utérus par rapport a des rats sains.

Photo J et N : aspect de la cavité abdominale aprés dissection et I'appareil reproducteur du rat
04du lot traite avec létrozole, montre La présence d’une couche de tissu adipeux recouvrait les
organes internes, car nous avons observé une diminution de la taille de 1’utérus par rapport

aux rats sains
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Figure 34 : la cavité abdominale apreés dissection et détails de ’appareil reproducteur
des L (-) BP & DPP et L (+) BP & DPP

45



RESULTATS

Photo A et D : aspect de la cavité abdominale aprés dissection et I'appareil reproducteur du
rat 01 du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas
changé par rapport aux rats traités au létrozole, nous avons noté aussi une différence dans la

longueur de I’utérus droit par rapport a la gauche

Photo B et E : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
02du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas changé

par rapport aux rats traités au létrozole

Photo C et F : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
03 du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas changé

par rapport aux rats traités au létrozole ,nous avons aussi noté une distension utérine

Photo G et J : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
01 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de I’utérus par rapport aux rats sains

Photo H et K : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du
rat 02 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de 1’utérus par rapport aux rats sains

Photo I et L : aspect de la cavité abdominale aprés dissection et I'appareil reproducteur du rat
03 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de ’utérus par rapport aux rats sains
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Figure 35 : la cavité abdominale aprés dissection et détails de I’appareil reproducteur
desL (-) BP & DPPet L (+) BP & DPP
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Photo A et D : aspect de la cavité abdominale aprés dissection et I'appareil reproducteur du
rat 01 du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas
changé par rapport aux rats traités au létrozole, nous avons noté aussi une différence dans la

longueur de I’utérus droit par rapport a la gauche

Photo B et E : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
02du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas changé

par rapport aux rats traités au létrozole

Photo C et F : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
03 du lot traité avec létrozole et BP & DPP, montre que le volume de graisse n’a pas changé

par rapport aux rats traités au létrozole ,nous avons aussi noté une distension utérine

Photo G et J : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du rat
01 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de I’utérus par rapport aux rats sains

Photo H et K : aspect de la cavité abdominale apres dissection et I'appareil reproducteur du
rat 02 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de 1’utérus par rapport aux rats sains

Photo I et L : aspect de la cavité abdominale aprés dissection et I'appareil reproducteur du rat
03 du lot traité avec BP & DPP, Montre une augmentation du volume des tissus adipeux et

aucun changement dans la taille de ’utérus par rapport aux rats sains
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7. Poids des organes
7.1 Les ovaires

A. Poids de I’ovaire chez le groupe témoin et celui soumis au Létrozole

Le traitement avec le Létrozole a induitune augmentation trés hautement significative

(P =0,0002) du poids d’ovaire des rats traite par rapport aux témoins sains.
B. L’effet de traitement avec I’extrait de pelure de grenade

Nous avons observé une diminution non significative entre lot traité par 1’extrait de
pelure de grenade seul et le groupe témoin sain, par contre, la diminution été hautement
significative chez le groupe soumis au Létrozole puis traité par I’extrait de pelure de grenade

par rapport au groupe soumis au Létrozole seul (P = 0,0025) (Figure 36).
C. L’effet de traitement avec pollen d’abeille & pollen du palmier dattier

Le traitement avec bp&dpp a provoqué une diminution du poids d’ovaires, la
diminution est non significative entre groupe traité par bp&pp et le groupe témoin par contre
elle est tres hautement significative chez le groupe soumis au Létrozole puis traité au bp&dpp
par rapport le groupe soumis au Létrozole seul (P = 0,0009) (Figure 36).
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Figure 36 : poids des ovaires des rats a : des rats sains ; soumis au Létrozole ; soumis au
Letrozole puis extrait (pgp) et groupe traite par (pgp) b : des rats sains ; traiter au Létrozole
; soumis au letrozol puis traité avec bp&dpp ; traiter Au bp&dpp (*p <0,05; **p<0,01;
***p < 0,001 ; ns = non significative)
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7.2 Utérus

A. Poids d’utérus chez le groupe témoin et celui soumis au Létrozole

Sous ’effet du Létrozole, nous avons remarqué que le poids de 1’utérus est inférieur a

celui des témoins cette diminution est significative (P = 0,0272).
B. L’effet de traitement avec I’extrait de pelure de grenade

Le traitement avec 1’extrait pgp a provoqué une diminution hautement significative (P
= 0.0027) chez le groupe soumis au Létrozole puis traité par 1’extrait pgp par rapport au
groupe soumis au Létrozole seul. Egalement, une diminution trés hautement significative du

groupe ayant regu I’extrait pgp Seul par rapport au groupe témoin (P= 0.0002) (figure 37).
C. L’effet de traitement avec pollen d’abeille & pollen du palmier dattier

Le traitement avec bp & dpp n’a eu aucun effet sur le poids de ’utérus. La différence
entre les rats soumis au Létrozole puis traité avec bp & dpp et le groupe soumis au Létrozole
seul est non significative. Aussi, aucune différence n’est remarquée entre groupe traité par bp

& dpp et le témoin (Figure 37).
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Figure 37 : poids d’utérus des rats a : des rats sains ; soumis au Létrozole ; soumis

au Letrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b : des rats sains ; traiter

au Leétrozole ; soumis au letrozol puis traité avec bp&dpp ; traiter Au bp&dpp (*p <
0,05 ; **p < 0,01 ; ***p < 0,001 ; ns = non significative)

50



RESULTATS

Dans notre expérience, I’efficacité du létrozole dans 1’établissement du SOPK chez
les rats est par inhibition de 1’aromatase, conduisant a une faible conversion d’androgénes aux
cestrogenes, entrainant une accumulation excessive d’androgénes dans 1’ovaire et arréter la
maturation des follicules, par conséquence la formulation des kystes et leur accumulations
conduisant a anovulation qui provoque 1’augmentation du poids d’ovaires est une diminution
de poids d‘utérus, qui explique nos résultats concernant I’augmentation hautement
significative d’ovaires, ainsi la diminution significative chez le groupe soumis au Létrozole

par rapport au groupe témoin sain. Nos résultats en corrélation avec Ayazet et al., (2021) ;
Jahan et al.,2018 ; Jahan et al.,2016 et Zhou et al., (2022) Ces derniers ont noté

I’augmentation de poids d’ovaires et la diminution de poids de 1’utérus chez les groupes

administré par Létrozole par rapport au groupe témoin.

Le traitement en extrait de pelure de punica granatum sur le groupe atteint de sopk
permet de diminuer le poids d’ovaire jusqu'a le seuil de témoin sain Cet effet pourrait étre di
a les composés phénoliques qui peut améliorer I’activité aromatase, et causer une réduction de
taux de testostérone par aromatisation et par la conversation de testostérone aux cestrogénes
des résultats analogues ont été rapportés par Hossein et al .,(2015) qui ces résultats montre
que I’extrait de jus de pomegranate augmente les taux d’cestrogénes et les androgenes chez les

rats atteint de sopk.

Une administration de bp&dpp comme un traitement pour les kystes ovarienne a
permet de voir une diminution du poids d’ovaires et augmentation du poids d’utérus par
rapport au groupe soumis au Létrozole ceci peut étre expliquée par les phénoles et les
flavonoides qui présente un effet anti-cestrogénique Naseri et al., (2021) ont trouvé que le
traitement par pollen d’abeille a réduit les niveaux d’estrogénes et les expressions des genes
antiapoptotiques, tout en augmentant les expressions des genes proapoptotiques, qui peuvent
ensuite induire une apoptose dans les kystes ovariens et atténuer les manifestations du sopk
ainsi, le pollen d’abeille contient d’autres flavonols sont 1’apigénine et le kaemferol;

I’apigénine est un composé anti-androgénique.
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7.3 Lerein
A. Poids du rein chez le groupe témoin et celui soumis au Létrozole

Les valeurs de poids de rein ne montrent aucune différence significative entre les deux
groupes de rats (Figure 38), ce qui serait le signe de la non toxicité rénale du Létrozole a la

concentration utilisée pendant 7 semaines.
B. L’effet de traitement avec I’extrait de pelure de grenade

Les valeurs de poids de rein ne montrent aucune différence significative entre les
différents groupes (Figure 38). Cette stabilité indiquerait le caractére non toxique de I’extrait

de pelure de grenade.
C. L’effet de traitement avec pollen d’abeille & pollen du palmier dattier

Les valeurs de poids de rein ne montrent aucune différence significative entre les

difféerents groupes (Figure 38)
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Figure 38 : Taux de poids des rein des rats a : des rats sains ; soumis au
Létrozole ; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b:
des rats sains ; traiter au Létrozole ; soumis au letrozol puis traité avec bp&dpp ;

traiter Au bp&dpp (*p <0,05; **p < 0,01 ; ns = non significative)
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7.4 Le foie
A. Poids du foie chez le groupe témoin et celui soumis au Létrozole

Le traitement avec le Létrozole a induit une augmentation treés hautement significative

(P =0,000118) du poids foie des rats traite par rapport aux témoins sains. (Figure 39)
B. L’effet de traitement avec I’extrait de pelure de grenade

De méme, aucune différence n’a été observé entre les deux groupes ayant été traité
avec le Létrozole avec ou sans le traitement avec le pgp, signe que la pelure de grenade ne

répare pas les altérations induites par le Létrozole au niveau hépatique
C. L’effet de traitement avec pollen d’abeille & pollen du palmier dattier

Aucune différence n’a été observé entre les deux groupes ayant été traité avec le
Létrozole avec ou sans le traitement avec le pollen, signe que le pollen d’abeille et celui du
palmier dattier n’ont pas d’effet sur les altérations induites par le Létrozole au niveau

hépatique. (Figure 39)
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Figure 39 : poids du foie des des rats a : des rats sains ; soumis au Létrozole ; soumis au
Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b : des rats sains ; traiter au
Létrozole ; soumis au letrozol puis traité avec bp&dpp ; traiter Au bp&dpp (***p <
0,001 ; ns = non significative)
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8. Parametres biochimiques

8.1 Glycémie

A. Evolution de la glycémie (g/l) chez les rats témoin et soumis au létrozole
Au cours de I’expérimentation, nous avons noté chez les traités par Létrozole, une
augmentation significative (P = 0,0273) des concentrations plasmatiques du glucose 0.60 +

0.30 g/l par rapport aux taux de la glycémie chez le témoin qui été de 0.50 + 0.10 g/l

B. Evolution de la glycémie (g/l) aprés le traitement avec I’extrait de pelure de

grenade

Chez les rats soumis au Létrozole aprés traité par 1’extrait de pgp, nous avons
enregistré une augmentation significative (P = 0,0154) avec une valeur 1 + 0.15 g/l par
rapport au groupe soumis au Létrozole qui n’a pas dépassé 1 g/l. Ainsi le groupe qui a regoit
que I’extrait de pgp pendant les 5 semaines de traitement avait avoir une légére augmentation

que le ttmoin sain mais elle reste non significative. (Figure 40).

C. Evolution de la glycémie (g/l) aprés le traitement avec pollen d’abeille &

pollen palmier dattier

Les concentrations plasmatiques de glycémie dans le groupes soumis au Létrozole
apres traité par bp&dpp ne aucune différence significative par rapport au groupe soumis au
Létrozole, ainsi dans le groupe traité par bp&dpp par rapport au témoin il y a aucune
différence de concentration de glycémie les valeurs son 0.60 + 0.20 g/l (figure 40)
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Figure 40 : Taux plasmatique de glucose a : des rats sains ; soumis au
Létrozole ; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b:
des rats sains ; traiter au Létrozole ; soumis au letrozol puis traité avec
bp&dpp ; traiter Au bp&dpp (*p <0,05; **p < 0,01 ; ns = non significative)

Le syndrome induise par Létrozole est d0 a une hyper androgénie, ainsi la résistance a
I’insuline augment la production d’hormones androgeénes et c’est un facteur de risque pour un
dysfonctionnement ovarien qui peut provoquer un syndrome polykystique ovarienne et ¢’est
qui explique les concentrations élevé du glycémie chez les rat administré par Létrozole
pendant 7 semaines, notre résultats sont accord a celui de Younas et al.,(2022) ; Hussain et
al., (2022) qui ont noté le taux de I’insuline chez les groupe atteint du sopk par

I’administration de Létrozole et supérieur a chez le témoin sain.

Le résultat obtenu chez le groupe soumis au Létrozole puis traité par I’extrait de pgp
montre 1’augmentation de la glycémie ainsi chez le groupe traité par I’extrait pgp seulement
ainsi que le travail de Althunibat et al., (2010) montre que I’extrait de pelure de P. granatum
a ameélioré les altérations de I’activité des enzymes antioxydants chez les rats diabetiques,
sans modification significative de la glycémie. Ces résultats suggérent que 1’extrait de peau de
P. granatum pourrait inhiber la progression du dysfonctionnement des organes induit par
I’hyperglycémie chronique par I’amélioration des activités des enzymes antioxydants cette
propriété antioxydant d ’extrait de peau méthanol du qui il est riche en polyphénols, contenant

d’acide gallique et de catéchine. Khaled, S. A. (2015) dit que la pelure de punica granatum
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conserve 1’état antioxydant de I’organisme, normale, ce qui normalise la libération de
I’insuline, réduit la résistance a 1’insuline et contrdle glycémique cela pourrait s’expliquer par

ses fortes propriété antioxydants.

Notre traitement avec bp&dpp n’a pas amélioré le niveau de glycémie par contre
I’étude de Mohamed et al., (2018) a montré que le traitement par BP et DPP a entrainé une
amélioration significative des taux élevés de glycémie. Les effets antihyper glycémiques de la
PB et de la DPP sont attribuables a leur capacité d’améliorer les taux d’insuline sérique et
I’augmentation du nombre de béta-cellules d’une autre manicre, 1’effet hypoglycémique de
BP et DPP peut étre attribué a leurs minéraux, phénoliques et phytocestrogéne, ces minéraux
comme le magnésium, le zinc, le chrome et le sélénium jouent un role clé dans la régulation

de I’action de I’insuline et de 1’absorption du glucose par I’insuline.
8.2 Bilan lipidique

Nous avons noté que les taux des parametres de bilan lipidique : cholestérol total,
LDL, HDL chez le groupe soumis au Létrozole est non significative par rapport au taux chez
le témoin. En revanche, les taux de triglycérides ont augmenté chez les rats soumis au

Létrozole.

8.2.1 Cholestérol total
A. Evolution de taux de cholestérol (g/1) aprés le traitement avec I’extrait de pelure

de grenade

La différence des concentrations entre le groupe recoit le Létrozole aprés le traitement
avec I’extrait de (pgp) est non significative avec le groupe qui été soumis au Létrozole, ainsi
que la différence entre le groupe traité par ’extrait (pgp) et le groupe témoin est non
significative tant que les valeurs 0.55 + 20g/l (photo (a), figure 41)

B. Evolution de taux de cholestérol (g/l) aprés le traitement avec pollen d’abeille &

pollen palmier dattier

La difference des concentrations entre le groupe recoit le Létrozole apres le traitement
avec bp&dpp est non significative avec le groupe qui été soumis au Létrozole, ainsi que la
différence entre le groupe traité par bp&dpp et le groupe témoin est non significative tant que
les valeurs 0.55 + 20g/I (photo (b), figure 41)
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Figure 41 : Taux plasmatique de cholestérol a : des rats sains ; soumis au

Létrozole ; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b:
des rats sains ; traiter au Létrozole ; soumis au letrozol puis traité avec bp&dpp ;
traiter Au bp&dpp (*p<0,05; **p < 0,01 ; ***p < 0,001 ; ns = non significative)

8.22 LDL
A. Evolution de taux de LDL (g/l) aprés le traitement avec I’extrait de pelure de

grenade

Nos résultats montrent une petite diminution de concentration chez le groupe soumis
au Létrozole puis traité a I’extrait (pgp) par rapport au groupe soumis au Létrozole mais cette
diminution n’est pas significative, celui-Ci chez le groupe traité par extrait de pgp par rapport
au groupe témoin 0.13 £ 0.20 g/l (photo (a), figure 42)

B. Evolution de taux de LDL (g/l) aprés le traitement avec pollen d’abeille & pollen

palmier dattier

Nous avons remarqué une augmentation significative de taux de LDL chez le groupe
soumis au Létrozole puis traité par bp & dpp 0.20 £ 0.10 g/l par rapport au groupe soumis au
Létrozole (P = 0,0378), une diminution non significative de groupe traité par bp & dpp par

rapport au groupe témoin (photo (b), figure 42)
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Figure 42 : Taux plasmatique de LDL des rats cholestérol a : des rats sains ; soumis
au Létrozole ; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b:
des rats sains ; traiter au Létrozole ; soumis au létrozole puis traité avec bp&dpp ;
traiter Au bp&dpp (*p <0,05; **p < 0,01 ; ***p < 0,001 ; ns = non significative)

8.2.3 HDL
A. Evolution de taux de HDL (g/l) apres le traitement avec I’extrait de pelure de

grenade

La différence de concentration plasmatique de HDL chez le groupe soumis au
Létrozole puis traité avec 1’extrait (pgp) est non significative au groupe soumis au Létrozole,
ainsi la différence entre le groupe traité par 1’extrait (pgp) et le groupe témoin est non

significatives (photo (a), figure 43)

B. Evolution de taux de HDL (g/l) aprés le traitement avec pollen d’abeille & pollen

palmier dattier

La concentration plasmatique de HDL chez le groupe soumis au Létrozole puis traité
au bp&dpp est élevée a celui chez le groupe soumis au Létrozole mais cette différence est non
significative, en revanche la différence entre le taux de HDL chez le groupe traité par bp&dpp

et groupe témoin est non significative. (Photo (b), figure 43)
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Figure 43 : Taux plasmatique de HDL des rats cholestérol a : des rats sains ;
soumis au Létrozole ; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par
(pgp) b : des rats sains ; traiter au Létrozole ; soumis au létrozole puis traité avec
bp & dpp ; traiter Au bp & dpp (*p < 0,05 ; ns = non significative)

8.24 TRIGLYCERIDES

A. Evolution de taux triglycéride (g/l) chez les rats témoins et soumis au
Létrozole
Le groupe soumis au Létrozole a une augmentation de concentration plasmatique du

triglycéride par rapport au témoin cette différence est significative (P = 0,0225) (figure 44)

B. Evolution de taux de triglycéride (g/l) apres le traitement avec I’extrait de

pelure de grenade

Aucune différence de taux de triglycéride chez le groupe soumis au Létrozole puis
traité par 1’extrait (pgp) et le groupe soumis au Létrozole, une augmentation non significative
de triglycéride dans le lot traité par 1’extrait de (pgp) sel par rapport au témoin (photo (a),
figure 44)

C. Evolution de taux de triglycéride (g/l) aprés le traitement avec pollen d’abeille

& pollen palmier dattier

Nous avons remarqué une diminution hautement significative (p=0.00917) chez les

rats soumis au Létrozole puis traité par bp&dp par rapport au groupe soumis au Létrozole, et
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une diminution non significative entre le groupe traité par bp&dpp et groupe témoin (figure
44, photo (b))
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Figure 44 : Taux plasmatique de triglycéride a : des rats sains ; soumis au Létrozole
; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b : des rats sains ;
traiter au Létrozole ; soumis au létrozole puis traité avec bp & dpp ; traiter Au bp &
dpp (*p <0,05; **p < 0,01 ; ***p < 0,001 ; ns = non significative)

Au cours de la période de I’induction de la maladie nous avons observé un gain de
poids progressif chez le groupe soumis au Létrozole pendant 7 semaines, cette obésité et du
par ’augmentation significative de triglycéride par rapport au témoin cette augmentation
induit une accumulation induit une accumulation de tissu adipeux, le Létrozole provoque ainsi
une augmentation au niveau de concentration de cholestérol et des LDL et une diminution de
HDL dans notre expérimentation le nombre des rats ne permet plus de détecté ces taux de
bilan lipidique. Jahan et al., (2018) ; Jahan et al., (2016) ; Ullah et al., (2017) ; Younas et
al., (2022) ; hussain et al., (2022) ces auteurs ont noté une augmentation de poids corporelle
chez le groupe traité par Létrozole pour induire le syndrome, cette augmentation est dure par
les taux élevés de profile lipidique : triglycéride, cholestérol, LDL et une diminution au

niveau des HDL.

Nous avons remarqué que le poids des rats soumis au Létrozole puis traité avec
I’extrait de (pgp) subit une grande diminution et les résultats de bilan lipidique a montré une

baisse de taux de cholestérol et au LDL ¢a peut étre expliqué par les poly phénols qui sont

60




RESULTATS

connus par leur effet anti-obésité notre résultats en corrélation avec le travail réalisé Sorrenti
et al.,(2019) qui montre que ’extrait de peau de grenade peut supprimer la différenciation
adipocyte qui sont les responsable a 1’obésité par les probiotiques et polyphénols contenus.
Lei et al 2007; Al-Muammar, M. N., & Khan, F. (2012). Genena, D. M., & Agamy, N. F.
(2017). Ont montré que les different partie et leur extrait de grenade tous ont en effet un effet
anti-obésité mais aussi diminué le TC sérique, le TG, les taux de glucose et le rapport
TC/HDL ils ont émis I’hypothése que les tanins (acide tannique et acide ellagique) pourraient

étre les principaux bioactifs et la propriété antioxydant.

Les résultats de poids corporels et profile lipidique chez le groupe soumis au Létrozole
puis traité avec bp&dpp nous permettons de voir la baisse du poids significative en corrélation
avec une diminution de concentration plasmatique de triglycéride, ceci peut étre expliquée par
composants actif et les composés phénoliques. Nos résultats vont dans le méme sens de
(Khalifa et al 2021, yan et al 2021) ayant mis en évidence que les composés phénoliques
peuvent améliorer 1’absorption des nutriments, le métabolisme des lipides et la perte de poids.
Le pollen d’abeille est riche en composés phénoliques qui pourraient jouer un rdle crucial
pour éviter 1’obésité et ses complications sanitaires secondaire ainsi le pollen d’abeille a une
capacité antioxydant peut atténuer la peroxydation lipidique et améliorer le systeme de
défense antioxydant et la fonction hépatique les composés phénoliques, en particulier les
flavonoides et les acides phénoliques, comme I’ester de phénéthyle d’acide caféique, la
quercétine, la rutine, 1’apigénine, le kaempferol et I’acide caféique, sont les principaux

composants du pollen d’abeille ayant une capacité antioxydant.

9. Bilan hormonal
9.1LH

A. Evolution de taux de LH chez les rats témoins et soumis au Létrozole
La concentration plasmatique d’hormone LH chez le groupe soumis au Létrozole est

plus elevée a celui chez le ttmoin mais cette augmentation est non significative (figure 45)

B. Evolution de taux de LH aprés le traitement avec I’extrait de pelure de

grenade

Nous avons remarqué une diminution non significative chez le groupe soumis au

létrozole puis traité par 1’extrait (pgp) par rapport au group soumis au Létrozole, aucune
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différence significative chez le groupe traité par 1’extrait (pgp) et le groupe témoin. (Photo (a),
Figure 45)

C. Evolution de taux de LH aprés le traitement avec pollen d’abeille & pollen

palmier dattier

Les résultats de taux de LH ne montrent aucune différence significative entre le
groupe soumis au létrozole puis traité avec bp&dpp et le groupe soumis au Létrozole, ainsi
chez le groupe traité par bp&dpp et le groupe témoins aucune différence significative (photo
(b), figure 45)
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Figure 45 : Taux plasmatique de LH des a : des rats sains ; soumis au Létrozole ;
soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b : des rats sains ;
traiter au Létrozole ; soumis au létrozole puis traité avec bp & dpp ; traiter Au bp &
dpp (*p <0,05; **p < 0,01 ; ***p < 0,001 ; ns = non significative)

9.2 Testostérone

A. Evolution de taux de testostérone chez les rats témoins et soumis au Létrozole

Nous avons noté une augmentation de taux de testostérone chez le groupe soumis au

Létrozole par rapport au groupe témoin (figure 46)
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B. Evolution de taux de testostérone (ng/ml) aprés le traitement avec ’extrait de

pelure de grenade

Les valeurs de taux e testostérone chez le groupe soumis au létrozole puis traité avec
I’extrai (pgp) présente une augmentation non significative par rapport au groupe soumis au
létrozole, ainsi chez le groupe traité par 1’extrait (pgp) Une augmentation non significative par

rapport aux témoins. (Photo (a), figure 46)

C. Evolution de taux de testostérone apreés le traitement avec pollen d’abeille &

pollen palmier dattier

Le groupe soumis au Létrozole puis traité au bp&dpp montre une augmentation non
significative de testostérone par rapport au groupe soumis au Létrozole, une diminution non
significative de testostérone chez le groupe traité par bp&dpp par rapport au groupe témoin.
(Photo (b), Figure 46)
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Figure 46 : Taux plasmatique de testostérone a : des rats sains ; soumis au Létrozole
; soumis au Létrozole puis extrait (pgp) et groupe traité par (pgp) b : des rats sains ;
traiter au Létrozole ; soumis au létrozole puis traité avec bp & dpp ; traiter Au bp &
dpp ( ns = non significative)

L’effet de létrozole dans le syndrome est 1’inhibition de 1’aromatase par conséquence
I’accumulation des androgénes comme la testostérone notre résultats indique une

augmentation non significative de testostérone chez le groupe soumis au létrozole par rapport
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au témoin. Jahan et al., (2018) ; Jahan et al., (2016) ; Ullah et al., (2017) ; Younas et al.,
(2022) ont mentionné la concentration élevée de testostérone chez les rat atteint du syndrome

polykystique ovarien par 1’utilisation de létrozole ..

Nos résultats montrent que 1’extrait (pgp) n’a pas diminuer le taux testostérone par
contre Hossein et al., 2016 a montré que les composés phénoliques de 1’extrait de grenade
conduire a ’effet réduit d’hormone de testostérone par 1’habitat de formation du complexe

récepteur de la dihydrotestostérone dans le syndrome.

Le traitement avec bp&dpp a provoqué une augmentation non significative de taux de
testostérone et de LH Mohamed et al., (2018) a trouvé que le traitement avec bp&dpp sur
I’état de glycémique et le dysfonctionnement sexuel masculins augment le niveau de LH et

testostérone

10. Etude histologique :

L’observation effectuée sur des coupes histologiques des ovaires des rats Wistar
femelles traitées avec le Létrozole a raison de 1.5 mg/Kg pendant 42 jours montre que la
structure est différente de celle des rats Wistar femelles témoins. Les coupes histologiques des
ovaires des rats Wistar femelles témoins représentent une structure riche en follicules ovarien
a différents stades (figure 47) tandis que 1’observation microscopique des coupes histologique
des rats femelles traitées avec le Létrozole montre une diminution des différents stades
folliculaires et prédominance de larges kystes folliculaire (figure 48). En concomitance avec
ces changements, nous avons observé une atrésie folliculaire chez les deux lots de rats
témoins et traités touchant différents stades de maturité folliculaire mais le nombre de
follicules atrésiques est plus important chez les rats traités par rapport aux rats témoins. Le
traitement des rats, aussi bien avec la pelure de Punica granatum (figure 49) qu’avec le pollen
d’abeille et le pollen du palmier dattier (figure 50), a montré une diminution significative du
nombre de kystes folliculaires et une augmentation du nombre de corps jaunes. Toutefois,

nous avons observé la présence de follicules atrétiques avec dégénérescence des ovocytes.
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Figure 47 : Coupe transversale au niveau de ’ovaire de rat t¢émoin observé au
microscope photonique, a) vue d’ensemble de I’ovaire au faible grossissement x 4, b)
détail d’un follicule de De Graaf mature et d’un follicule secondaire sain au
grossissement moyen x10, ¢) détail d’un ovule sain au niveau du follicule au fort
grossissement x40
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Figure 48 : Coupe transversale au niveau de I’ovaire de rat traité avec le Létrozole
observé au microscope photonique, a) vue d’ensemble de ’ovaire présentant
plusieurs kystes ovariens au faible grossissement x 4, b) détail des kystes ovariens au
grossissement moyen x10, c) détail de deux Kkystes ovariens dépourvus d’ovocytes et
d’un follicule secondaire atrétique avec un ovocyte en cours de dégénérescence au

grossissement moyen x10.
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Figure 49 : Coupe transversale au niveau de I’ovaire de rat traité avec le Létrozole puis
la pelure de Punica granatum observé au microscope photonique, a et b) vue d’ensemble
de ’ovaire au faible avec présence de différents stades folliculaires et de kystes ovariens
au grossissement x 4, ¢) détail d’un follicule de De Graaf mature sain et et d) détail de
kystes ovariens avancés au grossissement moyen x10, e et f) détail de follicule secondaire
a différents stades d’atrésie au fort grossissement x40
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Figure 50 : Coupe transversale au niveau de ’ovaire de rat traité avec le Létrozole
puis le pollen d’abeille et le pollen du palmier dattier observé au microscope
photonique, a) vue d’ensemble de I’ovaire montrant la présence de follicules a
différents stades de développement au faible grossissement x 4, b) différents corps
jaunes au grossissement moyen x10, ¢) présence de follicule pré-antral en stade
avancé d’atrésie au fort grossissement x40
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CONCLUSION

L’objectif de notre étude est d’évaluer expérimentalement I’effet de I’extrait aqueux
de pelure de Punica granatum et celui de la combinaison du pollen d’abeille et le pollen du

palmier dattier sur la maladie SOPK chez le modele animal rat Wistar.

L’utilisation de létrozole pour I’induction de la maladie a augmenté les poids corporels, le
poids des ovaires et le poids du foie, la concentration en glycémie sérique et triglycéride et

diminuer le poids de I’utérus.

Le traitement avec 1’extrait aqueux de pelure de Punica granatum a réduit le poids corporel,
le poids des ovaires et le poids de I'utérus et augmenter le taux de glycémie, 1’extrait de (pgp)

n’a pas changé le taux de triglycéride et le poids de foie.

Le traitement avec le pollen d’abeille en combinaison avec pollen palmier dattier a diminué le
poids de ’ovaire et la concentration plasmatique de triglycéride, ce traitement n’a pas changé
les poids corporels, poids d’utérus, poids des foies et le taux de la glycémie par contre il a

augmenté le taux de LDL.

Dans notre travail, I’administration de létrozole n’a pas changer les paramétres de bilan
hormonal : LH, testostérone aussi notre traitement avec 1’extrait aqueux de pelure de punica
granatum le mélange du pollen d’abeille avec pollen palmier dattier n’a pas effectuer un
changement de taux de LH et testostérone, les coupes histologique au niveau de 1’ovaire apres
le traitement avec les plantes montre la diminution des kystes folliculaire et I’augmentation du

nombre de follicules aux différents stades.

Notre travail est une étude préliminaire afin d’estimer 1’efficacité de plantes déja utilisées
chez la femme dans la PCOS. Notre étude a abouti a un effet non négligeable de ces plantes
qui agissent de maniere différente mais qui reste a approfondir sur un échantillon plus grand
d’animaux pour mieux cerner I’effet de ces plantes et d’autres tests serait utiles pour

comprendre le mécanisme d’action de ces plantes.
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