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Résumé

L’objectif de cette étude était de mettre en évidence la relation entre 1’hélatotoxicité par la

Deltamethrine et I’effet protecteur de I’extrait de la Citrullus Colocynthis chez les Rats wistar.

Dans ce travail, nous avons utilisé le pesticide « Deltamethrine » et I’extrait de la plante «
Citrullus colocynthis » seuls ou en mixture a des doses consécutives de 0.32 mg/kg/j pour le
deltamethrine et de 100 mg/kg/j pour la Citrullus colocynthis administrées subchroniquement
par voie orale pendant 21 jours. L’étude est réalisée sur 16 rats males Wistar 4gés de 3 mois,
de poids moyen 200 + 2 g. Les Rats ont été divisés en quatre groupes a 1’ordre de 04 individus
par groupe. Le premier lot a servi comme témoin. Les autres groupes ont été traités par le

pesticide et/ou la Citrullus colocynthis seul ou en mixture.

Nos résultats ont montré que 1’exposition au pesticide a induit une augmentation dans les
parametres biochimiques et enzymatiques de sang; de Glucose [1.45+0.020], d’urée
[0,74740,065], de la créatinine [12,575+1,173], cholestérol [0,875+0,050], TG [1,93+0,114]. TGO
[173,81+11,263], TGP [59,80+7,039], bilirubine T [11,665+1,206], bilirubine D [4,047+0,918] et de
I’acide urique [65,832+4,403].

Le traitement des rats avec de la Citrullus colocynthis a fait face contre 1’hématotoxicité
causée par la Deltaméthrine, par sa capacité de piéger les radicaux libres et réduire les effets

toxiques qui les induits.

Mots clés :

Deltamethrine, Pesticide, Citrullus Colocynthis, Hématotoxicité, Rats.



t ek
SO Sy el ad o) ) A BN e sl Lakes ga ALl sda e S

g sl O34 e b ol alseld

"Citrullus colocynthis” wis alsuss "Deltamethrine” wl feal 1is (3 Ledsza
oA sl e il g [ WS ale 1005 Jalsnddd pp [6dST) 1le 0.32 0 alle wle g Ll (3 of s is
e £ g 200 05y bawszag €313 oy oajlasl 2ol iy 495 e O3 16 e anlyddl e faUT 21 5l
Sl 6V Slegadt) cdgey tals Blag L) Al S s ez ISU135 04 (o olegaz ol ) 02
s (3o by a5 el lzadl ol g 3 ndd

35Sl el 3 25y aflaSed) Jalsall (3 85l oy Bpid) Olal) el OF Ly gl
[0,05040,875] Japud S ¢[1,173412,575] ity S ([0,06540,747] s ¢[1.4540.020]
D usskd ([1,206111,665] Towskd ([11,263£173,81] TGO [0,050+0,875] TG
[4,403+65,832] sbysl jamy [0,91814,047]

oo 3y il el Bgedd) Bl e i) ol bl B Y el (el sds A
2 3 s B ST Wy ) bl e sl e 8 I3

;%;L’é.d\ Cilalsl)

O @y seall daand) «Citrullus Colocynthis <l <Deltamethrine



Abstract

The objective of this study was to highlight the relationship between helatotoxicity by
Deltamethrine and the protective effect of the extract of Citrullus Colocynthis in Wistar Rats.
In this work, we used the pesticide "Deltamethrine” and the extract of the plant "Citrullus
colocynthis™ alone or in mixture at consecutive doses of 0.32 mg / kg / day for deltamethrine
and 100 mg / kg / day for the Citrullus colocynthis administered subchronic orally for 21
days. The study is carried out on 16 male Wistar rats aged 3 months, of average weight 200 +
2 g. The Rats were divided into four groups in the order of 04 individuals per group. The first
batch served as a witness. The other groups were treated with the pesticide and / or Citrullus

colocynthis alone or in a mixture.

Our results showed that exposure to the pesticide induced an increase in the biochemical
and enzymatic parameters of blood; Glucose [1.45+0.020], Urea [0.747+0.065], Creatinine
[12.575+1.173], Cholesterol [0.875+0.050], TG [1.93+0.1114]. TGO [173,81+11,263], TGP
[59,80+7,039], bilirubin T [11,665+1,206], bilirubin D [4,047+0,918] and uric acid
[65,832+4,403].

Treatment of rats with Citrullus colocynthis has faced the hematotoxicity caused by

Deltamethrin, by its ability to scavenge free radicals and reduce the toxic effects that induce

them.

Keywords:

Deltamethrine, Pesticide, Citrullus Colocynthis, Hematotoxicity, Rats.
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Introduction

Les composés organiques présents dans les différents spheres de I’environnement ont des origines
tres variées le devenir enviromemental de ces composes ainsi que leur impact sur les différentes
écosystemes sont trés dépendants de leurs interactions avec le milieu environnants, parmi les
contaminants organiques impliqués dans les phénomeéne de pollution chimique, les pesticides ou les
composés phytosanitaires ces derniers sont introduits de I’environnement par ’activité anthropique,
principalement 1’agriculture, pour améliorer les rendements de la production des cultures (Mohamed
Errami., 2012).

Les pesticides sont sujets a de nombreuses controverses, ils représentent la plus importante
introduction volontaire de composés chimique dans 1’environnement, jamais entreprise par I’homme,
ils ont ainsi permis d’améliorer la sécurité alimentaire et sanitaire au prix de nombreux impacts

négatifs et avérés sur I’environnement et la sante humaines (Mattel., 2019).

Les pesticides sont permis les polluants les plus dangereux de I’environnement en raison de leur
stabilités, leur mobilités, et les effets a long terme sur les organisme vivants (Ayad-Mokhtari N.,
2012), utilises dans I’agriculture pour protéger les récoltes des insectes, des champignons, des

mauvaises herbes et d’autres nuisibles (OMS., 2016 ; Boukrou et al., 2018 ; DHib Ahlem., 2011).

IlIs sont classes en grandes familles, soit par fonction, soit par groupe chimique, selon la molécule
principale utilisée, il existe plus d’une container des familles chimiques, qui ont été toutes mises sur le
marché au cours de quelque dizaine d’années passées parmi les plus importantes on retrouve les
organochlorés, les organophosphoreés, les carbamates, les organoazotes, ainsi que les pyréthrinoide
(M CHiali F,Z.,2014 ; Willemin M., 2014 ; Bawoumondom B D., 1961 ; CHedik L., 2017).

D’apres I’institut national de protection des végétaux plus de 480 pesticides est enregistrés en Algérie

(Mokhtari., 2012).

Les pyréthrinoides sont des insecticides largement utilisés, ils sont des compose synthétique
organique ayant un degré élevé de solubilité dans les lipides (lipophile), largement utilisés comme
pesticides en agriculture comme en horticulture, mais également en médecine vétérinaire et en tant
qu’insecticides domestiques (Myléne R., 2014 ; Marie-Emilie., 2014). Les pyréthrines qui constituent
le premier groupe de pyréthrinoide (Henault-Ethier., 2016).

La Deltamethrine (DM) est un insecticides utilise pour contrbler les population d’insectes
ravageurs ou vecteur de maladie, mais aussi dans le cadre domestique et pour traiter les animaux de

compagnie, de formule chimique C22H19BroNOs ce pyréthrinoide de type Il (Sylvain., 2018). La
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Deltamethrine est tres employée dans le secteur agricole et forestier et ce depuis qu’elle approuve son
efficacité vis-a-vis de nombreux insectes. Il utilise dans le programme de contréle de la malaria dans
les pays concernés (Toumi., 2013). Dans les cellules intactes il existe un équilibre entre la formation
et 1’élimination des radicaux libres, cette balance peut s’orienter vers la formation excessive des
radicaux libre ou quand la concentration des antioxydants diminue c’est état appelé «le stress
oxydatif » et il peut d’autre part provoquer de sérieux dommages si ce dernier est massif et prolongé
(Shinde et al ., 2012).

Le stress oxydant peut étre de fini comme un déséquilibre de la balance des especes pro oxydantes
et des systemes de défense dits antioxydants avec comme conséquence 1’apparition de dégats souvent
irréversibles pour la cellule (Gasmi., 2018). Pour équilibrer la balance du stress oxydants, I’organisme
a développé ses propres Systemes de défense antioxydants, permis ces systeme on a les systemes

enzymatique notamment (SOD, CAT,...) et les systemes non enzymatique (Mansar et al., 2017).

Il Ya environ 500000 plantes sur terre ; environ 10000 d’entre elles, possédent des propriétés
médicinales (Larousse., 1997 ; Bouiddouch., 2012). Parmis ces plantes il s’agit du Citrullus
colocynthis ou coloquinte. Est une plante herbacée vivace de la famille des cucurbitacées connue
depuis I’antiquité (Hammiche et al., 2013). Cette plante qui ressemble & une petite pastéque avec un
gout amer est tres abondante en Algérie, Ses différents organes sont largement utilisées en médecine
traditionnelle pour le traitement de différentes affections telles que : le diabéte-hypertension, le
rhumatisme, certaines infections urinaires (Soufane., 2018).

Partant de ce constat, 1’idée originale de notre travail de mémoire master était d’étudier la toxicité
d’un pesticide plus utilisé « deltamethrine » et d’évaluer I’effet correcteur d’un extrait d’une plante

médicinale « Citrullus colocynthis » chez les rats de la souche Wistar.

Nous allons pour cela mis au point le dosage des paramétres biochimiques sanguins (Glucose,
Uree, Créatinine, triglycéride, bilirubine totale, bilirubine directe, 1’acide urique, cholestérol) afin de

comprendre le but de cette étude ;

- La 1* partie de ce travail est consacrée tout d’abord a 1’étude de Deltamethrine, puis stress
oxydatif, le systeme antioxydant enzymatique et non enzymatique et finalement plante
médicinale (Citrullus colocynthis).

- La 2°™ partie s’intéresse aux protocoles et méthodes mis en place et aux

résultats obtenus.
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1. Généralité Sur les Pesticides
1.1. Définition

Un pesticide est une substance sensée prévenir, détruire reponser au contrbler (Ayad-
Mokhtari., 2012).

L’étymologie du mot pesticide s’est construire a partir du suffixe « cide » qui signifie
« tuer » et de la racine anglais « Pest » (animal-insecte ou plant nuisible) (Elhabib., 2013 ;
Salhi., 2016 ; Mairif., 2015 ; Pettigrew., 2008 ; Ayad-Mokhtari., 2012) a I’homme et ou son
environnement (Alaine et al., 2004). 1l appelé également produit phytosanitaires ;
phytopharmaceutique ; agropharmacentique ou produit de protection (Anis., 2012 ; Pelletier.,
2017 ; Juc., 2007) utiliser dans I’agriculture et dans d’autre secteur (Gasmi., 2018 ; Ben
Salem., 2015).

1.2. Classification des pesticides

En générale les pesticides sont classifiés selon plusieurs critére (Ben Salem., 2015 ; Ayad-
Mokhtari., 2012 ; Ralvet., 2005).

1.2.1. Selon la cible
Les pesticides peuvent étre classe selon 1’organisme sur lesquels ils agissent (Coraline.,

2019 ; Mairif., 2014).

e |l Ya trois classe majoritaire : les herbicide (ciblant des végétaux), les insecticides (ciblent
les insectes), les fongicides (ciblant les champignons) (Pelletier., 2017 ; Ayad., 2012)

e [l existe d’autre catégories minoritaire comme les corvicides (ciblent des oiseaux), les
rodenticides (ciblent les rongeurs), les acaricides (ciblant les acariens) les molluxicides
(ciblent les gastéropodes) et les nematicides (Coraline., 2019 ; Pelletier., 2017 ; Ben
Salem 2015 ; Alain et al., 2004 ; Ayad-Mokhtari., 2012 ; Brad., 2010).

1.2.2. Selon la Structure chimique

— Les organochlorés : 1° pesticides organiques synthétique utilisé en agriculture (Ben
Salem., 2015).

— Les organophosphorée : synthétique pour remplacer les pesticides de 1° générations
(Salhi., 2016).

— Les carbamates: inhibition de cholinestérase avec un mécanisme d’action au
organophosphorée (Ben Salem., 2015; Ayad-Mokhtari., 2012 ; Calvet., 2005) et les
triazines (Salhi., 2016).
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Les Structures chimiques des pesticides sont présentées dans le tableau ci-dessous :

Tableau 01 :

Ayad-Mokhtari., 2012)

les structures chimiques des certaines familles des pesticides (Caroline., 2019 ;

Famille chimique

Exemple de pesticide

Amino- Ho;p/\ NH™ CO:H glyphosate
phosphanates HO 5
a\_j:'/a
|
Organochlorés O '[//\\TL DDT
a ~ ="
¢l ¢l
- k atrazine J\ terbutylazine
Triazines ) NTEN N A
o"“‘]/ NO
_ - 2 r
Organophosphoré -"_ﬁ__/u g Dhosalon s ”/“\w/ Mathyl
S C'_& { N b Oet P /K/ parathion
- [ MO |
cl s Oet OMe
e X = N
B/“%"’A\ ”/O \E/Lo/&f”’-j deltaméthrine
Q
i N
Pyréthrenoide e F
\;C/\c C/H “c-a N
F ol c” )
< H H H 8:ﬁ <§‘—1/1 lambdacyhalothrine
CH3 \_ /FOI
_ ) ﬁ/“%i::--./NH‘-soz { \ OCH,CO-H
Acides et amines K//«fl\/rll\ bentazone Acide 24-dickloro
CH(CH3),
N a
Bipyridinium Br _\N Br
Ammoniuns /=N \_ /_:\ di
: / - . diquat e / A\
\ \‘ N paraquat
quaternaires Lﬁ/ \ / / Me paraq

1.3. Utilisation

Dans 1’agriculture pour détruire ou combattre les ennemies des culture (Alaine et al.,

2004). Utiliser pour lutter contre les insectes, les parasites, les champignons et les herbes
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(Ayad-Mokhtari., 2012 ; Anis., 2012 ; El Habib., 2013). IIs sont actuellement utilisés dans de
nombreux domaines comme 1’hygieéne vetérinaire ou sante publique en usage dans espace
agricole, industriel, domestique du Domain public (Coraline., 2019). Des pesticides sont
également utilisés pour le traitement des produits stockés (Alaine et al., 2004).

En médecine pour contrdler de la santé humaine mondiale et la lutte contre les vecteurs de
maladie (Ayad., 2012) paludisme-malaria-typhus (Alaine et al., 2004) et autre épidémie. En
horticulture pour empéche 1’action des ravageur a des plantes ornementales (Alaine et al.,
2004). Dans le domaine de la protection des végétaux I’utilisation des pesticides s’evere
indispensable pour soigner ou prévenir les maladies des organismes végétaux (Detroux.,
1996).

2. Deltamethrine
2.1. Définition

Deltamethrine (DM) est un insecticide de la famille des pyréthrinoide (Abdesslem et al.,
2018) (Sylavain., 2018) de la deuxiéme génération (Laurence et al., 2002) qui agit
principalement au niveau des canaux sodium des fibres nerveux (Rey., 2012 ) (Abdesslem W
et al 2018) elle se présente sous la forme d’une poudre blanche thermostable jusqu’a 190 c et

faiblement volatile (Laurence et al., 2002 ).

2.2. Structure de Deltamethrine

La Deltamethrine (C22 Hig Br2 NOs), Non commun DECIS EC 25, et le nom chimique [1R-
[Ta(S*),30 ]-cyano (3-phenoxyphenyl) méthyl 3-(2,2 dibromoethenyl)-2,2—
dimethylcyclopropanecarboxylate (Sayeed et al., 2003 ; Abdesslem et al., 2018 ; Héla.,
2013).

Figure 01 : Structure de Deltamethrine (ANSES., 2018 ; Larance et al., 2002 ; Héla., 2013)
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2.3. Propriétés physicochimiques de la Deltamethrine

Tableau 02 : Caractéristiques physicochimiques de la Deltamethrine

Caractéristiques

Nom chimique

(1R,3R)-3-(2,2-dibromovinyl)-2,2-diméthyl-
cyclopropane carboxylate de (S)-a-cyano-3-

phénoxybenzyle

Structure chimique

Formule chimique

C22H19Br2NO3

Type de pesticide

Insecticide et ecto-parasiticide

Groupe chimique

Pyréthrinoide

Masse molaire (g/mole) 505.20"
Point de fusion (°C) 90°C”
Solubilité dans I’eau (mg I) <0.0002 a 25°C”

Point d’ébullition (°C)

Se décompose a partir de 270°C (avant le

point d’ébullition)™
Etat physique Cristaux blancs”
Solubilité aqueuse (mg 1) <0.0002 a 25°C”
Pression de vapeur (mm Hg) 9.310% (25°C)"
Constante d’adsorption (Koc) 204 000 4 577 000"
Coefficient de partage octanol-eau log Kow 6.20°

Constante de Henry (Pa m? mol?)

4.99 10°a 25°C”

Effets toxiques

Médiatement toxique (inflammation ...)
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2.4. Utilisation

La Deltamethrine est utilisée dans de nombreux domaines comme celui de la protection
des cultures. Elle est utilisée également dans ’hygiene publique en usage domestique contre
les mouches moustiques et blattes (Laurence et al., 2002). La Deltamethrine est trés employée
dans le secteur agricole et forestier pour lutter contre le doryphore de la pomme de terre, la
cicadelle... etc. (Abdesslem et al., 2018 ; Héla., 2013). Ce pesticide utiliser pour controler les
population d’insectes ravageurs ou vecteurs de maladie (Sylvain., 2018) pour lutter contre les
arthropodes (ANSES., 2010 ; Hamel et al., 2015) et aussi utilisée dans les programmes de

contréle de la malaria dans les pays concernés (Abdesslem et al., 2018 ; Héla., 2013).
2.5. Mode d’action et sa toxicité

La Deltamethrine posséde un groupement a-cyano qui leur conféré un potentiel insecticide
plus importants il ralentisse également 1’inactivation des canaux sodium (Hamel., et al 2015 ;
Laurence et al., 2002 ; Nicolas., 2006) et modifient leur perméabilité ,en prolongeant
I’ouverture de ces canaux, la phase de dépolarisation du potentiel d’action est augmentée
(Nicolas., 2006) et une transmission continue de I’influx nerveux (Hamel et al., 2015)
concernant systeme nerveux central que périphérique (Laurence et al., 2002 ; Abdesslem et
al., 2018). Ce mecanisme se manifeste par une phase d’excitation intense de 1’insecte associée
a une incoordination motrice (modifier les activité Atp ase) (Nicolas., 2006) qui finissent

convulsions ou mort de I’insecte (Hamel et al., 2015 ; Nicolas., 2006 ; Laurence et al., 2002).
2.6. Toxicité de la Deltamethrine

La Deltamethrine s’avéré nocive pour la santé humaine puis qu’elle altéré le métabolisme
cellulaire provoque des dégats a I’ADN (Hé¢la., 2013 ; He et al., 1989), elle est trés toxique
pour les poissons et les abeilles (Gasmi., 2018). La toxicité de la Deltamethrine envers le
mammiféres est faible (Laurence et al., 2002).

Tableau 03 : Toxicité de la Deltamethrine chez le rat (Laurence et al., 2002)

Voie Orale Percutanée Inhalation (4h)

DLso 135 a 5000mg/kg >2000mg/kg 2.2mg/l

La toxicité de DM par voie cutané est faible (Gasmi., 2018 ; INRS., 2016). A moyen et a
long terme il n’y a donc pas d’effet toxique majeurs par voie orale une symptomatologie

classique (par I’action sur le systéeme nerveux) (Laurence et al., 2002) est observé contraction

5
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musculaire, aucun pouvoir Tétragone—mutagene ou cancérogene, la canceérogénicité de la
Deltamethrine a été évaluée par CIR sur le cancer et la classe groupe 3, alors qu’elle est classé

dangereuse pour I’environnement et toxique par en outre (Héla., 2013 ; INRS., 2007).

La Deltamethrine a donc une large securit d’emploi (grace au transformation metabolique
rapide chez les mammiferes contrairement a ce qui se passe chez les insectes) (Laurence et
al., 2002). La molécule de Deltamethrine est dégrade rapidement elle peut et parfois étre
stockée dans graisse (éliminé plus lentement) la toxicité de Deltamethrine a été étudies chez
divers organisme (Héla., 2013 ; Laurence et al., 2002)

La Deltamethrine provoque une salivation excessive convulsion toniques et cloniques,

mouvement involontaire...etc. (Gasmi., 2018 ; Héla., 2013).

3. Genéralité Sur les Sang
3.1. Définition

Le sang est un tissus conjonctif présent chez la plupart des animaux évoluée (Caroline
S.,2008), constitué du plasma, liquide salin et tamponné, de couleur jeune claire (Medkour T
., 2008).

Ce liquide sert a diffuser 1’oxygene et les éléments nutritifs nécessaire aux processus
vitaux de tous les tissus du corps (Caroline S., 2008), compose de cellule (les élément figurés)
des globules rouges, des globules blancs et des plaquettes (200 a 400.000) reparties dans le
plasma, I’ensemble est véhicule dans les vaisseaux sanguins (Elghazel., 2007 ; Medjamia H et

al., 2018), ces éléments figurés constituent 45% du sang entier (Caroline S., 2008).

Un individu en contient de 5 a 7 litres de sang dans son corps, ce qui représente environ
8% de son poids total (Medjamia H et al ., 2018).

Le sang est un vehicule pour certaines infections, les deux exemples les plus connus

d’infection transmise par le sang sont 1’hépatite ¢ et VIH (Caroline S., 2008).

Les éléments figurés du sang ont des durée de vie limitées: il existe un équilibre
dynamique entre leur production (I’hématopoiése et la lymphopoiése) et leur destruction

I’hématopoiese est la production des précurseurs sanguines (Ould Youcef | et al ., 2016).
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Plasma
e (55%)

Plaquettes et
globules blancs
(moins de 1%)

Globules rouges
(45%)

Figure 02 : les déferent composition des sangs
3.2. Le sang et ses composants
3.2.1. Sang total

Le sang est composé (45%) de cellule ou élément figures du sang et de plasma (90%)
(Alexandre S.,2017)

3.2.2. Eléments figures du sang

composition les populations cellulaires ~ libres™ (ou cellules migratrices) se distribuent

dans la circulation sanguine et lymphatique.
3.2.2.1. Les globules rouges ou érythrocyte

Les globule rouges (ou hématie, érythrocytes, normocytes) sont des cellule anucléés
(Terkia., 2008), se présentent comme des cellules incapables de mouvements propre mais

extrémement de formables (Medjamia H et al., 2018).

En forme de disque biconcave, d’environ 7.5um de diamétres (plus petit) et le plus
nombreux 5.106 (Benallal H., 2016), de couleur rose vif ou orangée avec une dépression

claire au centre (Siby S., 2008).
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Les globules rouges permet effectivement le transport d’oxygéne dans 1’organisme vers les

poumons jusqu’aux cellules de 1’organisme) (Medkour T., 2008 ; Siby S., 2008).

Le role principal des globules rouges est de maintenir a 1’état fonctionnel le pigment
respiratoire qu’est 1’hémoglobine, la durée de vie des globules rouges est de 120 jours
(Benallal H., 2016).

La production de globules rouges a lieu normalement au niveau de la moelle osseuse
(Rahali F Z., 2018).

Figure 03 : Les globules rouges ou érythrocytes

3.2.2.2. Globule blanc ou leucocytes

Les globules blancs ou les leucocytes sont des cellule nucléés (Medjamia H et al., 2018),
mobiles possédant tous des organites fondamentaux des cellules animales qui jouent le réle de
défense de I’organisme (Siby S., 2008), comprenant les monocytes (les plus grands des
leucocytes normaux 12 a 20um), polynucléaire (p. neutrophiles, p. basophiles), les

lymphocytes

les GB interviennent dans la réaction immunitaire principalement dans la lutte contre les
agents infectieux (protection contre les infections) (N. kubab I et al., 2015 ;Rahali F Z.,
2018).
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Figure 04 : globules blancs ou leucocytes
3.2.2.2.1. Les différents types de globules blancs
Les types des globules blancs sont :
3.2.2.2.1.1. Les granulocytes

Les granulocytes représentent 7% des leucocytes (M. Noumoudion T., 2015) possedent un
noyau unique qui présente plusieurs lobes des formes diverses, le cytoplasme des
granulocytes contient différents type de granulation, on distingue trois types de granulocytes

les neutrophiles, les basophiles et les éosinophiles (Bakary D., 2019 ; Benallal H., 2016)
3.2.2.2.1.2. Les lymphocytes :
Ils représentent 25% des leucocytes (Bakary D., 2019).

Ce sont les cellules effectrices du systeme immunitaire (Benallal H 2016), un role en terme
de structure et de fonction, on distingue deux lignées lymphocytaire différentes: les
lymphocytes B et T (M. Noumoudion T., 2015 ; Bakary D., 2019).

3.2.2.2.1.3. Les monocytes

Représentent 5% des leucocytes, ce sont de grosse cellules du systéme immunitaire, leur
role est de phagocyter (Corps étrangers) et de présenter des morceaux sur leur membrane
(Bakary D. 2019 ; M. Noumoudion T., 2015).

3.2.3. Le plasma

Partie liquide du sang recueilli sur anticoagulant apres séparation des éléments figures par
centrifugation, il représente environ 50% du volume sanguin, le plasma est le liquide jaunatre

surnageant dans le sang total (Farah L et al., 2007 ; Noumoudion T., 2015).
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Il sert a transportes les cellules sanguines a travers le corps, le role résumé en : transporter

régulation, protection (Bakary D., 2019).

Le plasma est constitué principalement d’cau (90%) et de protéine, de sucre, de sels
minéraux, d’hormone et de divers déchets (Ould Youcef | et al., 2016 ; Alexandre S., 2017 ;

Dekhili D et al., 2018).
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Figure 05 : les éléments figures du sang
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Figure 06 : Le plasma et sa composition

3.2.3.1. Sérum

Il est obtenu a partir de sang complet apres avoir laissé se faire le processus de coagulation,

dans le serum en dose les constituants biochimique (glucide, lipide, protide, minéraux,

10
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les hormone et les enzymes, les anticorps et I’antigéne (Farrah L et al., 2007).
3.2.2.3. Les plaquettes

Les plaquettes sanguines (ou thrombocytes) (2a5um de diametres) sont des fragments
anucléés de cytoplasme de mégacaryocytes medullaires (Rahali F Z., 2018 ; Siby S., 2008).

Contenant des mitochondries, des vésicules a cceur dense et un cytosquelette riche en
protéines contractiles, elle jouent un réle fondamental dans les processus de 1’hémostase
primaire et de la coagulation ; des nombreux récepteurs présents a leur surface, les plaquettes
expriment les « Toll-Like receptor » TLR récepteur clés de ’interaction entre I’immunité
innée et adaptive (Benallal H 2016 ;Medjamia H et al., 2018 ; Siby S., 2008).

A T’état normal, les 2/3 de la masse plaquettaire circulent dans le sang et le 1/3 est
séquestré dans la rats (Rahali F Z., 2018).

La réponse plaquettaire est variable en fonction de I’activation par un stimulus

hémostatique (Julien B., 2011).

Globule blanc Vaisseau sanguin

Plaquettes Globule rouge

Figure 07: Aspects morphologique des cellules sanguines
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Figure 08 : composition de sang

3.3. Facteurs de coagulation

Ce sont des substances qui permettent la coagulation du sang synthétise par le foie, le

facteur de coagulation la plus abondant est le fibrinogene (DEKHILI D et al., 2018).

3.4. Anticoagulants

La coagulabilité est inhibée par adjonction d’un anticoagulant juste apres le prélévement

(Tableau).
Fluorure de sodium
Aucune . EDTA _ .
. . Héparinates Citrate de sodium | (2.5mg/ml)/oxalate
Anticoagulant | donnée du (di-K ou tri- _
. (14.3U/ml) (0.205 mol/l) de potassium
sérum
K) 1.5mg/ml (2.0mg/ml)
Chimie o Coagulatio-n
. o Chimie ’ . .
Application clinique, ) Hématolo-gie vitesse Glucose, lactate
; ) plasmatique o )
sérologie sédimentation
Couleur de
ROUGE VERT LILAS BLEU NOIR GRIS
bouchon

Tableau 04 : Données relatives aux anticoagulants courants (Vuille., 2002).
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I1. Stress oxydant
1. Généralité

Le stress oxydatifs est définit comme un déséquilibre entre le systéme producteur des
radicaux libres (pro-oxydants) et la capacité du systeme de défense anti-oxydant d’un
compartiment cellulaire (Baskara et al., 2013). En Faveurs des entités oxydants, déséquilibre
pouvant causer des dommages oxydatifs (Almasiova et al., 2012 ; BENHAMDO., 2014 ;
Yzydorczyk., 2011). La notion de stress oxydant dans les systémes biologique a été initiee
suit aux connaissances obtenues sur 1’activation de 1’oxygéne moléculaire (O2) et sa

potentielle toxicité (Yzydorczyk., 2011 ; Angelos et al., 2005).

Un oxydants est défini comme toute molécule acceptant un ou plusieurs électrons,
devenant ainsi une substance réduit, la molécule d’O> du fait de sa configuration électronique
a un caractere oxydant qui se manifeste par son avidité vis-a-vis des électrons (Yzydorczyk.,
2011 ; Gasmi., 2018).

Le systéeme peroxydant est constituée par les espéces réactive dérivées de 1’oxygéné (ERO)
et de I’azote (ERN), ces espéces sont compose en grand partie de radicaux libre (RL) et en
plus faible quantité d’oxydants qui ont les mémes propriétés que les (RL) I’augmentation des
ERO et ERN peut étre dues une augmentation de leur production ou a une diminution du
systeme antioxydant chargé de leur neutraliser (Hala., 2008 ; Djellouli., 2013 ; Gasmi., 2018 ;
Benhamdi., 2014).

2. Radicaux libre

Chaque cellule de I’organisme vivant peut générer de 1’oxygéne reéactif et certains types de
cellule sont méme spécialisés pour le faire, soit continuellement soit sous la forme d’un
éclatement oxydatifs (Favier., 1994).

Les radicaux libre (RL) sont des atomes ou des molécules ou une espéce chimique porteurs
d’un ou plusieurs électrons non apparies sur leur orbitale la plus externe (Yzydorczyk., 2011 ;
Indoumady., 2013 ; Hala., 2008 ; Garait., 2006 ; Julie., 2010).

Extrémement instable, ce composé peut réagir avec les molécules les plus stables pour
apparier son électron. Il peut soit arracher un électron (Se comportant comme un oxydant) soit
en céder un (agissant alors comme un réducteur) (Blandine., 2006 ; Ait Yahia et al., 2014). lls
vont chercher a rapparier leur électrons célibataire en attaquant, différentes molécules
avoisinantes (lipides-protéines-acide nucléiques) induisant des réactions en chaine comme

peroxydation lipidique (Hala., 2008 ; Boussekine., 2014).
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Le systeme peroxydant est constituer par les especes réactives dérive de 1’oxygeéne et de
I’azote (Hala., 2008 ; Benhamdi., 2014).

Tableau 05 : Principales ROS dans les systémes biologiques (Yzydorczykc., 2011).

Espéce réactive a ’oxygéne (ERO) Espéce réactive au I’azote (ERN)

or Anion Superoxyde *NO | Monoxyde d’azote
"H20 Radical hydroperoxyl *NO: | Dioxyde d’azote
“OH Hydroxyle *NOs3 | Nitrate

RO" radical alkoxyle

ROO" | radical alkoperoxyl

ROOH" | radical hydroxyperoxyl

2.1. Especes réactive de I’oxygéne

Les espéces réactives a I’oxygéne (ROS ou ERO) sont des molécules contentes de
I’oxygene mais dont la réactivité est bien supérieure a celle de la molécule de dioxygene (O>)
(Boussekine., 2014). Les espéces réactive de 1’oxygene (ERO) regroupent I’ensemble des
dérivé radicalaire de 1’oxygéne tels le Superoxyde (O2*), I’hydroxyle (OH*), I’oxyde-nitrique
(NO*) et des espéces non radicalaire telles le peroxyde d’hydrogéné (H20>), I’oxygéne singlet
(102) et le péroscynitrite, Il ne possédent pas d’électrons célibataire, ce sont des espéces
active dérivant de I’oxygéne ou de I’azote ou chlore (Poisson., 2013 ; Indoumady., 2013 ;
Gasmi., 2018 ; Yzydorczyk., 2011).

Tableau 06 : Especes réactives de 1’oxygene radicalaire et non radicalaire (Halliwell., 2006 :
Poisson., 2013).

ERO (radicalaire)

Formule chimique

Oxygeéné moléculaire

30,

Dioxygeéne singulet 10,
Anion super oxyde °O2
Radical hydroxyle “OH
Radical hydro peroxyde HOO°
Radical peroxyle ROO°
Radical alkoxyle RO°
Radical oxyde nitrique NO°
Peroxinitrite ONOO°

ERO (non radicalaires)

Formule chimique

Hydro peroxyde

ROOH

Hypochlorite CLOH
Ozone O3
Peroxyde d’hydrogéne H.O>
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Activation des cascades Paroxydation
des kinases lLipidigue

Oxydation des Oxydation de
proféines ADN

Figure 09 : Schéma des différentes formes d’ERO (Favier., 2013 ; Baratli., 2015)
2.2. Espéces réactive de I’azote

Les espéces reactives de 1’azote (ERN) issues du métabolisme de I’azote. Le monoxyde
d’azote (NO¥*) est produit sous 1’action des NO-synthase (NOS) constitutives induit par
I’oxydation de la-arginine présentes au sein des cellules endothéliales, vasculaires et
neuronales. Ainsi que dans les macrophages et les neutrophiles, méme si le NO* n’est pas une
ERO, Il réagit avec O>* produisent un puissant agent oxydant, le péroscynitrite (ONOO-). Le
radical (NO*) est la seule espece radicalaire contenant un atome d’azote qui dans les
conditions aerobiques est capable de réagir avec 1’oxygene moléculaire pour donner le
dioxyde d’azote ou nitrite (NO2*) et/ou nitrate (NOs*). Le NO.>* est impliqué dans plusieurs
voie oxydative incluant la peroxydation lipidique et formant des résidus de nitrotyrosine
(Mongens., 2013 ; Yzydorczyk., 2011 ; Boussekine., 2014 ; Indoumady., 2013 ; Hala., 2008).
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Twiosine

Radioal :)O'-
10, e HE
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EH
» +r+3H*
'U'z _anfr: —--Hzﬂ'z—-- Mg HR — RH
wrgéne P d Radloal
Super d' I:c:?g:n- Hr:llu::m F'A:tﬁersaarri
CE] | [alag
peroxymlirke
HDZ‘

NHr ohmosine

Peroxypdation Lipidigque

Figure 10 : Relations existant entre les radicaux issus de I’oxygéne [en rouge] et ceux issus
de I’azote [en vert] (Anisio., 2005).

3. Systémes Antioxydants

Les radicaux libre sont produit spontanément et de maniére continue au sein de notre

organisme, le maintien d’un niveau non cytotoxique de ROS est assuré par des systémes

antioxydants un déficit ou un dysfonctionnement de ces systeme engendre une augmentation

des dommages tissulaires (Yosra., 2015 ; Garait., 2006).

Les défenses antioxydants sont de nature non-enzymatique (antioxydants alimentaires ou

vitaminiques et thiol) et enzymatique, elles constituent deux systéme complémentaires dans la

défense de I’organisme contre les ERO s et ERN s puisque leur localisation et (aqueuse ou
lipidique) leur cible different (Hala., 2008 ; Droge., 2002 ; Yzydorczyk., 2011).

comme toute subustance capable a concentration

Un antioxydant peut étre défini:

relativement faible d’entrer en 17 compétitions avec d’autre substrat oxydables, et ainsi

retarder ou empécher 1’oxydation de ces substrats (Comhair and Erzurum., 2002).

16



Lontribution 8 8tude de [ Hemato-toxicité induite par la Deltamethrine et | effet correcteur de [Extrait de Litrullus colocynthis chez fe rat Wistar — chapitre i Stress Dxydatif

Stratégie 1:
piéger l_ml .

recycler / Stratégie 4 :

& . .
) Stratégie 3 : )
7 \W renforcer | ’ protéger réparer
Radicaux ~ {5 %}
(02", HO", etc) .

0, 5 Attaque || ., Dommages
T biomolécules
(R*, ROO", etc))

Stratégies de lutte par les antioxydants contre le stress oxydant :

oxydatifs
Espéces réactives
non radicalaires

'0,, HO®, HOC, etc. . , , . . o
[ ) 1- Piéger les radicaux libres : SOD, acide urique, bilirubine, vit £, vit C,...

r 2- Inactiver les espéces réactives / chélater les métaux: GPx, CAT,
Stratégie 2 : o ) o B
inactiver / bilirubine, acide a-lipoique, protéines de transport,...
chélater 3- Protéger les hiomolécules : CoQ10, vit E, caroténoides, ..

4- Réparer les dommages oxydatifs : PON 1.

5- Recycler ou renforcer d'autres antioxydants : CoQ10, vit C, métaux.

Figure 11 : Stratégies de lutte des antioxydants contre les causes et les conséquences du
stress oxydant (Yosra., 2015 ; Djaffal., 2014)

3.1. Systeme antioxydants enzymatiques

Les principales enzymes antioxydants sont représentées par la SOD (la Superoxyde
discutasse), la catalase, les GPX (la glutathion peroxydase) et la glutathion réductase (GR),
leur niveau sont normalement régule de maniéres a combattre une production excessive
d’ERO/ERN cellulaire (sont considérés comme la premiére ligne de défense de notre
organisme contre les ROS) (Yzydorczyk., 2011 ; Blandine., 2006 ; Indoumady., 2013).

(82 Arginine
OX Y E e
™ e
[ NO monoxyde

. anion superoxyde

supcroxyde dismutase Cgen oo d’azrote

superoxyde dismutase |pmp [ == A
H,0, ONOOH

peroxvde d'hvdrogene peroximitrile
elutathion peroxydase e | T T Fe = =
- ° (Se l\ Cu / sélénoprotéine P|Se

’L'.!l."‘]‘!(.d Fe |}f__."—*
. ILO

°
)

radical hvdroxwvle

thioredoxine peroxydasc

| thioredoxine réductase |Se

| ADN oxyvdés I Lipides oxvdés Protéines oxydées

Figure 12 : Mode d’action des principaux systémes enzymatiques antioxydants et de leurs

cofacteurs métalliques (Fatima Zohra., 2017).
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3.1.1. La Superoxyde dismutase (SOD)

La Superoxyde dismutase (SOD) est une metalloenzyme (Boussekine., 2014 ; Frank et al.,
2004) cette enzyme catalyse la dismutation de 10.*- (oxygéne moléculaire) en (H20>)
(peroxyde d’hydrogeéne) (Indoumady B-Y 2013 ; Hala., 2008).

O2*- + 02*- + 2H+ ——y H202+ O2

La SOD existe sous trois isoformes qui se différencient par leur localisation cellulaire et
par leur cofacteurs métallique : une forme cytologique et nucléaire associées aux ions cuivre
et Zinc (Cu/Zn-SOD), une forme mitochondriale associées au manganese (MN-SOD) et une
forme extracellulaire (EC-SOD) (Hala., 2008 ; Blandine., 2006 ; Indoumady., 2013).

07 —> H,0,

cell membrane

T —

mitanchnandria

Figure 13 : Trois types des SOD (Frank et al., 2004)

3.1.2. Glutathion Peroxydase (GPX)

Le GPX constitue une des défenses antioxydants majeures de 1’organisme
(Indoumady., 2013) enzymes séléno-dependant, localisée principalement dans le cytosol et la
mitochondrie (Hala., 2008), dans le plasma (PGPX) et au niveau de la membrane cellulaire
(HPGPX). 1l réduit d’une part les peroxydes (H2O> et ROOH) en eau et d’autre part
I’hyperoxyde organique (ROOH) en alcool (ROH) (Favier., 2003 ; Fontaine., 2007). Il existe
4 iso-formes bien caractérisées de GPX (GPX1-4) communes a tous les mammifére
(Yzydorczyk., 2011 ; Blandine., 2006 ; Indoumady., 2013).

Ex1:2H202 + 2GSH =3 GSSG + 2H20
Ex2:ROOH + 2GSH =3 ROH + H20 + GSSG
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Tableau 07 : Isoformes de glutathion (GPx) chez les mammifeéres (Yzydorczyk., 2011)
GPx Synonymes Distribution Structure Substrats

GPx1 | Cytosolique Cytosolique/foie, Homo tétramere Hydro peroxydes solubles

(cGPx) rein, érythrocytes, (H20,), organiques (acides gras
poumon peroxydés)

GPx2 | Gastro-intestinale Cytosolique/Tartus Homo tétramere Identiques a GPx1
(GIG Px) gastro-intestinal, foie

GPx3 | Plasma (pGPx) ou Rien, Plasma Homo tétramere Identiques a GPx1
extracellulaire (eGPx)

GPx4 | Phospholipide Testicules Monomeére Identiques a GPx1,
hydroperoxyde phospholipides hydroperoxydés,
(PHGPX) esters de cholestérol

3.1.3. Glutathion réductases (GR)

La GR est une flavoproteine membranaire dépendante de NADPH et FAD

(Indoumady., 2013). Elle permet de prévenir une déplétion trop importante en compose thiol

dans la cellule (Boussekine., 2014) a pour réle de régénérer le GSH a partir du GSSG grace au
NADPH qui est utilisé comme donneur d’électrons (Blandine., 2006).

GSSG + NADPH + H" = 2GSH + NADP?

_ 2GSH «_

Se etRL :

-\“

les sélénoenzymes

\ /
S
) | J
F

“GSSG 7

3
ROH ~—

Figure 14 :

NADPH
~ 3 ",
/"‘ N

Thto—S~S—Th¢o
_= NADP _

N

rd

=

2 thimo'dcxxme SH

Ny

NADPH “

Interaction entre les Seléné-e et autres enzymes antioxydants pour

I’élimination des radicaux libres (Boussekine., 2014).
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3.1.4. Catalase
La catalase est une enzyme tétramérique (forme de quatre hémes) (Niki et al., 2007 ;
Yzydorczyk., 2011). Elle est contenant du fer, localisé dans les peroxysomes et la
mitochondrie (Hala., 2008), chacun atome de fer pouvant réagir avec une molécule d’H.O>
(Indoumady., 2013), la catalase réagit rapidement avec le peroxyde d’hydrogéne (H202) Pour
former de I’eau et de d’oxygéne (Hala., 2008 ; Boussekine., 2014).

H202 — 2H20 + O2

L’activité catalytique de la catalase est trés élevée et estimée comme 200000 unités par site

catalyseur (Ye-Shih et al., 2004)

3.2. Systeme antioxydant non enzymatique

Les antioxydants sont des agents redox qui réagissent (effet scavanger) avec les oxydants et
soit stoppent soit ralentissent les processus d’oxydation (Bouguerne., 2012).

Contrairement aux enzymes antioxydants, la plupart de ces composants ne sont pas
synthétisé par I’organisme et doivent étre apporte par 1’alimentation dans cette catégorie
d’antioxydants nous retrouvons les oligoéléments, I’ubiquinione, la glutathions réduit (GSH),
le cytochrome C et la vitamine E et C (Baratli., 2015 ; Carange., 2010 ; Blandine., 2006).

3.2.1. Glutathions

Le glutathions est un tripeptéde (Y -glutamyl-cystéinylglycine) avec un groupement thiol
trés abondant, 1l se retrouve de facons ubiquitaire chez les animaux et les végétaux. La
glutathions permettant la réduction des peroxyde de cellulaire grace a la réduction par la
glutathions peroxydase (GPX) (Poisson., 2013 ; Ben Hamadi., 2014).

Le GSH intervient également dans le cycle de régenération de 2 vitamines antioxydants :
vitamine E et C (Baratli., 2015) (Blandine., 2006). Au cours de 1’oxydation du glutathions,
deux molécule de GSH se lient en formant un pont disulfure (S-S) par I’oxydation du
groupement-SH de chaque cystéine, de cette réaction résulte la formation de GSSG (Fatima
Zohra., 2017), permet de caractériser le statu redox de la cellule est constitué a bon marqueur
du stress oxydant car plus le Flux d’H20: est importants (Baratli., 2015).

Le GSH pourrait agir comme pio-oxydant a cause de son pouvoir réducteur visa (vis du
fer (Fatma Zohra., 2017)
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Figure 15 : Réactions impliquant le glutathion (Poisson., 2013)

3.2.2. Oligoéléments
Le cuivre (Cu), le Zinc (Zn), le manganese (Mn), le sélénium (Se) et le Fer (Fe) sont des
métaux essentiel, dans la défense contre le stress oxydants, tous les enzymes antioxydants
requiérent un cofacteur pour maintenir leur activité catalytique (Baratli., 2015 ; Blandine.,
2006). Les Oligoéléments jouent un rdle important en tant que catalyseur de la SOD (Cu, Zn,
Mn) et sélénium (Se) et le (Fer) sont catalyseur de la GPX et la catalase (Djeffal., 2014 ;
Fatima Zahra., 2017).
3.2.3. Vitamine E et C
Vitamine E (a-tocophérol) et C (acide axorbique) semble étre des plus importants dans la
lutte contre le stress oxydant (Blandine., 2006).
A. Lavitamine C
Encore appelée (Vitamine antixorbutique est un composeé organique hydrosoluble, ¢’est une
I’actome de Six-carbone qui est synthétisés a partir du glucose par beaucoup des plantes et
d’animaux (Djeffal., 2014). Elle peut capter directement 10™ et 10H", elle peut aussi réduire
le radical a-tocophérol (Blandine., 2006 ; Nadji., 2010 ; Boussekine., 2014).
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Figure 16 : Structure de la vitamine C (Nadji B 2010)

B. Vitamine E

La Vitamine E ou a-tocophérol (a-TOH) est le principale antioxydant de la famille des
tocophérols structure moléculaire comporte une extrémité hydrophobe correspondante noyau
chromanol et une extrémité hydrophobe (Fatima Zahra., 2017). Il fixe aux membranes et

stoppe la chaine de réaction de peroxydation lipidique en captant un radical lipidique peroxyde
(LOO") (Baratli., 2015 ; Nadji., 2010 ; Blandine., 2006).

CH
Q 3

Chaine phytyle
H ; C—C-—0

H}C

Noyau chromanol

Figure 17 : Structure de la vitamine E (Nadji., 2010)
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I11. La plante (Citrullus colocynthis)

1. Généralité et description morphologique

La Citrullus colocynthis L est une plante spontanée du pourtour de la méditerranée, des
Zones steppiques (arides) d’Afrique et d’Asie et tres commune au Sahara (Hammiche et al.,
2013). Le Citrullus colocynthis est un ancien purgatif qui a été mentiomé depuis 1500 ans
dans le papyrus Ebers et dans les manuscrits du médecin, pharmacologie et botaniste grec
pedanius discorde (Soufane., 2018).

La Citrullus C est une plante rampante, herbacée annuelle ou vivace (Bourek., 2013 ;
Medane., 2012) munie de fleurs jaune verdatre monoiques a sexes séparés, solidaires aux
axiles des feuilles (Bobekar., 2012 ; Medane., 2012). Chaque plante produit 15 a 30 fruits
ronds appelés : gourdes, d’un diamétre environ 7 & 10 an ressemblent & une petite pasteque,
de couleur vert panache de jaune claire ou roux garnis de pulpe intérieur, Spongieuse dans

laquelle se fissent les grains (Bouazzaoui., 2012 ; Bouiddouh., 2012).

Les graines sont avoides, comestible, petit taille, de couleur variant de 1’orange au brun
noiratre et une saveur amere mucilagineuse, (lisse et brunatre a maturation et possédant un
gout amere) (Bourek., 2013 ; Bouiddouh., 2012 ; Bouazzaoui., 2012).

Figure 18 : Citrullus colocynthis (coloquinte) [Site 01].

2. Nom Vernaculaire

La plante Citrullus colocynthis L est une membre de la famille des cucurbitacées appelé
Coloquinte, Citrelle chicotin, Pomme amere ou Concombre amére dites également Handal,
Hadag, Handhal, Hantal, Hadjja, Oorky en arabe et Taberka, Tefersite, Tadjellet, Alkat

Taferzizt en Berber et Coloquinte chicotin en francais et Colocynth bitter Apple, Bitter gourd,
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Equsi en anglais et Bilter zitrulle, Bitter apfel en allemand et Tumba ou Cartoomba en inde
(Azzi., 2013 ; Bouazzaoui., 2012 ; Bouiddouh., 2012 ; Bobekar., 2012 ; Medane., 2012 ;
Chekroun., 2016).

3. Taxonomie et description botanique (position systémique) (Chekroun., 2015 ; Soufane.,
2018)

Régné Véaetale J

Sous régné Plantes vasculaires j

e i Spermaphytes (plantes a graines) J
-,

Division Angiospermes (plantes a fleurs) J
Classe Dicotylédones J
Sous classe dialvoétales j
Ordre Violales J
Famille cucurbitacées J

Genre citrullus J
Espéce colocvnthis J

Figure 19 : Les parties de Citrullus colocynthis (coloquinte) [Site 02].
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4. Origine et Distribution géographique

La Citrullus colocynthis est une plante spontanée du pourtour de la méditerranée et des
Zones stoppique (Hammiche et al., 2013 ; Bobekar., 2012).

La coloquinte est adaptées au regions tropicales et sub-tropicales, les régions désertiques
arides (Soufane., 2018) elle est connue depuis les temps bibliques et cultivée dans la région
méditerranéenne notamment a chypre et en inde depuis de nombreux siécle (Duke., 1978 ;
Azzi ., 2012 ; Bouiddouh., 2012 ; Medane., 2012) .

Figure 21 : Fleur de Citrullus colocynthis (coloquinte)
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5. composition chimique

La Citrullus colocynthis renferme divers glycosides, le Colocynthin (CssH32023) qui est

responsable de I’amertume et des propriétés médicinales de la pulpe (Bobekar K., 2012).

La composition de la coloquinte en nutriments est communément étudies dans le but de
I’intégrer dans I’industrie alimentaire, cette composition varie en fonction de la zone de
croissance, le sol, la période de récolte,...etc. et bien sir de la partie de plante (Chekroun.,
2015 ; Sadou et al., 2007).

Le screening phytochimique de parties de la coloquinte (racine, tiges, graines et feuilles)
permet do caractérises les familles de composés chimiques excitants dans la plantes (Azzi.,
2013 ; Bouiddouh., 2012 ; Bourek., 2013).

Les résultats d’examens phytochimique présenté par Brnmehdi en 2000 montrent les
présences des alcaloides dans toutes les parties des coloquintes surtout dans les graines et
I’épicarpe, les stéroides et les tanins, et a des quantités moindres les flavonoides et les
sponines (Benmehdi., 2000 ; Bouazzaoui., 2012 ; Medane., 2012).

Les graines de la cologuinte contiennent des teneurs élevées en huile (17.19%) dont (80 a
85%) d’acide gras insaturée, ces graines sont également connues par leur teneur relativement
élevées en protéines (13.5%) et (2.1%) des cendres,(52.9%) des fibres brute (Bobekar., 2012 ;
Bourek., 2013), contiennent aussi la phytosteroline, lipurand, 2 phytosterols, 2 hydrocarbures,
sponines, alcaloides, polysaccharides, glycosides, et des tannins (Duke., 1978 ; Bouiddouh.,
2012).

Les Fruits de la coloquinte continents des alcaloides, trois flavonoides (Afifi et al., 1973)
et quatre triterpenes tétra-cyclique (groupe des saponosides) (Maatooq et al., 1997 ;
Bouiddouh., 2012).

6. Utilisation traditionnels et thérapeutique

La coloquinte est fréeqguemment utilisée en médecine traditionnelle (Bourek., 2013)
pendant des périodes bibliques, les fruits de la coloquinte ont recueillis et considéré comme
poisson la plante est considérée comme cathartique, emménagogue fébrifuge, hydragogue,
purgative et vermifuge (Bobekar., 2012 ; Duke., 1978). lls possédent diverses propriétés
thérapeutiques anti-tumorale, anti-inflammatoire, antirhumatismal, lascative, leucémie, les
tumeurs, les hemorroides (en application locale soit seul soit associée a des feuilles de tabac),
la coloquinte préparée par décoction est utilisée comme insecticide, elle est indiquée pour la
destruction des puces aussi en dermatologie (contre la chute des cheveux).
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Tableau 08 : Composition en métabolites secondaires de différentes parties de Citrullus
colocynthis (Azzi., 2013 ; Bourek., 2013 ; Chekroun., 2016).

Partie de la plante Métabolites secondaires
-flavonoides glycosides : isovitexine, iso-orientine 3-methyl éther iso-

orientine

-cucurbitacines glycosides
2-0-B-D-glucopyranosyl-cucurbitacine |
2-0-B-D-glucopyranosyl-cucurbitacine E
2-O-B-D-glucopyranosyl-cucurbitacine L

Fruit 2-O-B-D-glucopyranosyl-hexano cucurbitacine |
-cucurbitacines glycosides tri terpéniques :
Colocynthosides A et B

-Alcaloides : C10H15NOs, C2oH32NO et C15H24NO7

-Stérols : n-octacosanol (n-CzsHsgO) et n-hexacosan-diol (n-CzsHs402)

Alcaloides : choline
Pulpe

-flavonoides :
6-C-p-hydroxylvitexine
Uil 8-C-p-hydroxybenzoyl-iso-vitexine,

8-C-p- hydroxybenzoyl-iso-vitexine 4° —O-glucoside

Il présente une activité antipyrétique et carminative, les troubles urogénitaux, la fiévre
(Azzi., 2013 ; Bouiddouh., 2012 ; Bourek., 2013 ; Hammiche et al., 2013).

D’autres effets un anti diabétiqgue (hypoglycémiants et anti-hyperglycémiants),
cancérigénes, antioxydants, des effets antibactériens et toxique (Bouiddouh., 2012 ;
Bouazzaoui., 2012). Bouilliers et torréfiées, les graines de coloquinte sont utilisées comme
aliment de bétail dans les régions saharienne (Azzi., 2013). Il utilisée aussi en homéopathie

pour son activité antiphlogistique et expectorante (Hammiche et al., 2013).
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7. Toxicité de Citrullus colocynthis

Bien que les fruits du Citrullus colocynthis aient une longue histoire comme médicament,
les rapports sur son innocuité et sur 1’évaluation de la sécurité sont bien rares (Soufane S.,
2018).

La toxicité de Citrullus Colocynthis est probablement due aux cucurbitacines et a leur
glycosides présents dans toute la plante, particulierement dans le fruit et grains (Victoria
Hammiche et al., 2013 ; Chekroun., 2016).

La coloquinte est une plante irritante (Azzi., 2013), elle agit méme a des dose modérées,
produisant des inflammations, des vomissements et des selles sang lantes (Bourek., 2013).
Les Fruits de la coloquinte sont considéres comme poisson mortel (Bouiddouh., 2012 ;
Bourek., 2013).

A des dose élevées, Citrullus colocynthis est hautement toxique pour les animaux et autres
humaine, le signe d’intoxication des douleurs avec diarrhée, hypothermie, désordre
cardiaque, rétention urinaire...ect, (Bouazzaoui., 2012 ; Bouiddouh., 2012 ; Bobekar., 2012 ;
Medane., 2012). Et aussi les feuilles sont toxique pour les moutons la dose 0.25 a 100 g/kg
provoque la mort des animaux (4 a 5 jours) de traitement (Bobekar., 2013).

Un essai, chez le rat male, en vue d’évaluer I’action de la plante sur la diminution de la
fertilité, montre un arrét de la spermatogenése et un effet antian-drogene (Cette infertilité est
réversible a I’arrét du traitement (Hammiche et al., 2013). D’autres études de toxicité sur des
petits ruminants suggerent que la consommation du fruit endommage les reins, le fois (Yahia
et al., 2000).

Pour déterminer I’effet toxique de Citrullus permis des études expérimentales 1’évolution
des paramétres biochimique comme : les paramétres hépatiques (TGO, TGP, LDH ...) et
rénaux (creatinine, urée ...) et d’autres comme (cholestérol, triglycéride, glycémie ...)
(Bouiddouh., 2012).
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I. Matériel et méthodes

1. Matériel

L’¢tude suivante a été menee dans le but de vérifier I’hémato toxicité induite par un
pesticide (Deltamethrine) et I’effet correcteur d’un extrait des fruits d’une plante médicinale
(Citrullus colocynthis) chez le rat Wistar. La réalisation de ce but fait par I’évaluation des
changements de la variation des parametres biochimiques sanguins chez des rats Wistar apres
un traitement subaigué pendant 21 jours par le pesticide Deltamethrine (P), I’extrait (E) des
fruits de Citrullus colocynthis et par la mixture de ces deux (Deltamethrine et Citrullus
colocynthis (P+E)).

1.1. Matériel biologique

A. Animaux de laboratoire

Dans cette présente étude, nous avons choisi de travailler sur les rats. lls sont des males
rattus de la souche Wistar, en nombre de 16 rats provenant de I’institut pasteur Alger, d’agé
de 5 semaines et d’un poids vif moyen de 130 g, ce sont des mammiféres de 1’ordre des

rongeurs, largement utilisés dans divers domaines de la recherche scientifique.

Figure 22 : Rats males dans cage d’élevage.
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B. Extrait de la plante médicinale (Citrullus colocynthis)
Cette extraction est faite selon la méthode de (Harborne., 1998) :

e Macération sous reflux avec agitation, pendant 48 heures, de 100g de graines de coloquinte
broyées et dégraissées en présence de 250ml de Hel 2% et 105 ml d’acétate d’éthyle

e Filtration du mélange et récupération du filtrat

e Adition du NH,OH a la phase acide jusqu’a ce que pH soit ajusté entre 9.5-10

o Filtration du mélange et récupération du filtrat et de précipité

e Extraction liquide-liquide de précipité et de filtrat (3 a 4 fois) a ’aide d’une ampoule a décanté
avec 50ml d’acétate d’éthyle jusqu’a épuisement total des alcaloides de la phase aqueuse

e FElimination des traces d’eau qui peuvent refermer la phase organique par I’addition de MgSO4

e Filtration de mélange.

e Concentration de la phase organique a sec a I’aide d’un rotavapor a une température inférieure a
40°C afin d’éviter la dénaturation des alcaloides.

o Lesalcaloides totaux sont obtenus sous forme un résidu sec cristallisé, de couleur jaune.

Figure 23: Extraction liquide-liquide a I’aide d’'une Ampoule a décanté
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Figures 25 : photo personnel de résultat d’extraction de la plante Citrullus colocynthis de
faculté de la biologie université Tébessa (20/01/2020).

On peut résumer la méthode d’extraction d’huile de Citrullus colocynthis dans un schéma
dans la figure 25.

- Calcul du rendement
Le pourcentage en alcaloides totaux est calculé par la formule :
R(%)= (M/M0) x 100
R : Rendement des tanins en (%)
M : Masse en grammes de 1’extrait sec résultant

MO : Masse en grammes du matériel végétal de départ
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1.2. Matériel chimique

- Deltamethrine, pesticide chimique.

- Des produits de dosages (Réactifs), voir les annexes.

2. Méthodes de Travail

2.1. Condition d’élevage

Les rats ont été soumis a une période d’adaptation d’un mois environ, aux conditions de

I’animaleric a une température de 25°C+2°, humidité de 30% et de préférence ne pas

dépasser 70% et une photopériode naturelle. lls sont élevées dans des cages en polyéthyléne

qui sont tapissées d’une litiere constituée de copeaux de de bois, les cages ont été nettoyées et

la litiére changeée tous les jours jusqu’a la fin de I’expérimentation, ils ont été nourris avec un

concentré énergétiquement équilibré dont la composition est détaillées dans le tableau 09 :

Tableau 09 : Composition de 1’alimentation pour 1 kilo gramme d’aliment

Matiére alimentaire Mais | Soja | Phosphate | Calcaire | Cellulose | Minéraux | Vitamines
Quantité d’aliment en g/kg | 620 | 260 16 09 10 10 10
Pourcentage (%) 62 26 1.6 0.9 1.0 1.0 1.0

2.2. Lotissement et traitement des rats

Ces rats ont été répartis en quatre (4) lots égaux a raison de quatre (4) rats par lots il s’agit :

e Lot I Témoins (T) : rats témoins ont recu une eau physiologique.

e Lot Il ou traite par extrait de Citrullus Colocynthis (E) : rats ont recu de I’extrait de la

Citrullus colocynthis par voie orale a dose de 100 mg/kg/j pendant 21 jours de traitement.

e Lot Il ou traite par pesticide Deltamethrine (P) : rats ont recu de Deltamethrine par voie

orale a dose de 0.32 mg/kg/j pendant 21 jours de traitement.

e Lot IV ou traite par la Citrullus colocynthis et Deltamethrine (P+E) : rats ont recu un

traitement par la Deltamethrine et la Citrullus colocynthis par voie orale a dose de

100mg/kg/j pendant 21 jours de traitement.
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Figure 26 : Le traitement du rat Wistar

2.3. Sacrifices et prélévements sanguine

Apres 21 jours de traitement, les 4 lots ont été sacrifiés (par décapitation ), le sang est
immédiatement recueilli dans deux tubes polyéthyléenes étiquetés, 1’un contient
I’anticoagulant EDTA et D'autre étant sec et héparine, ce dernier est centrifuge a
3000tours/min pendant 10minutes les échantillons obtenus ont été stockés au congélateur a
20°C jusqu'a I’analyse, alors que les tubes a EDTA sont immédiatement transportés dans une
glaciere au laboratoire d’analyse (Laboratoire d’analyse médicale, Brahmia Tébessa). Le sang
est réparti en 2 types des tubes, secs et tube EDTA pour le dosage des paramétres

biochimique

Figure 27 : Sacrifice des rats (A), Récupération de sang (B)
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3. Etapes du protocole expérimental utilises

| t6ras |

l

30 jours d’adaptation

l
U

3 semaines de traitement (21jours)

\

Lots IV :

4 rats traités par
(E+P)

Analyses des paramétres biochimiques :

Cholestérol, triglycéride, glucose, TGO,
TGP, Buli T et D, uree, creat, acide Urique

Figure 28 : Schéma récapitulatif du Protocol expérimental
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4. Parametres analysés et méthode
4.1 Glucose : le taux de glucose dans le sang
Les mesures sont réalisées sur du sérum par la méthode a la GOD et la fiche technique
spinreact, le glucose est transformé par le glucose oxydase (GOD) en acide gluconique et
peroxyde d’hydrogéne (H,O,), ce dernier, en présence de peroxydase (POD), oxyde le
chromogene incolore (4-aminophénazone) en un composé coloré en rouge (Quinonaimine),

selon les réactions suivantes :

GOD

B-D-Glucose+0,+H,0 9_. Acide gluconique + H,O,
Glucose oxydase

POD 7

H,O,+phenol+4-aminophénazone———— Quinone+ H,0

Dans un tube sec 10ul d’échantillon sont ajoutés a 1ml de réactif de glucose [(GOD :
1500u/1, POD : 1000u/l, 4 aminophénazone : 2.6 mmol/l)] dissout dans un tampon tris pH 7.4
contenant 3 mmol/L du phénol], incubation a 37°C pendant 10minutes, lecture un blanc

réactif a 500 nm avec utilisation d’un étalon.

Calcul :
A (échantillon)
[Glucose](mg/dl) = x 10(concentration de I’étalon)
(A) étalon
4.2 Urée

-Le dosage est réalise sur le sérum par la méthode colorimétrique utilisant 1’Uréase selon la
fiche technique spinreact.

-L’Uréase hydrolyse 1’urée en ammoniaque (NH") et le dioxyde de carbone (CO,), les ions
(NH,") réagissent avec le salicylate et ’hypochlorite (NaClo), en présence de Nitroprusside

pour former I’indophénol de couleur verte, selon les réactions :

3 Uréase

Urée + H,0O » (NH4+)2 + CO,

NH4+ + salicylate + NaocL ——3» Indophénol Nitroprusside
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Dans un tube sec 10ul d’échantillon sont additionnés a 1ml de réactif 1 [Uréase 30.000 p/L
dissoute dans un tampon phosphate pH 6.7 : 50mmol/L contenant (EDTA :2mmol/L
Salicylate de sodium: 400mmol/L, Nitroprusside de sodium: 10mmol/L)], agitation,
incubation a 37°C pendant 5minutes, ensuite 1ml de réactif 2(hypochlorite de sodium :
140mmol/L, hydroxyde sodium : 150mmol/L) est ajouté au mélange, agitation , incubation a
37°C pendant 5minutes,lecture contre un blanc réactif a 580nm avec utilisation d’un étalon.
Calcule :

(A) échantillon
[Urée] (mg/dl) = X 50 (concentration de 1’étalon)
(A) Etalon

4.3 Creatinine

Ce dosage est basé sur la réaction de la créatinine avec 1’acide picrique en milieu alcalin
(NaoH) pour donner un composé coloré en rouge selon la réaction de jaffé et la fiche
technique spinreact.

-100uL  d’échantillon  (sérum) sont ajoutés a 1ml de réactif de travail
[VIV :R1 :17.5mmol/L d’acide picrique + R2: 0.29mmol/L hydroxyde de sodium] agitation,
lecture de 1’absorbance (A1) aprés 30 secondes et aprés 90 secondes (A2) a une longueur
d’onde 492nm .AA = A2 — Al

Calcule

AA Echantillon
[Créatinine] (mg/dl) = X 2 (concentration de 1’étalon)
AA Etalon

4.4 Cholestérol

Les lipoprotéines de haute densité (highdensity lipoprotéine, HDL) sont des lipoprotéines
responsables des transports du cholestérol vers le foie ou il pourra étre éliminé.

Cette fonction permet d’éviter I’accumulation de cholestérol dans les vaisseaux sanguins et
donc d’éviter les risques d’athérosclérose, c’est pour cela que les HDL sont qualifiées de bon
cholestérol.

Le cholestérol présent dans le serum se transforme en composé coloré selon les réactions

suivantes.
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Cholestérol estérase

Esters de cholestérol + H,O holestérol + acide gras

Cholestérol gxydase
Cholestérol + O2 » cholestenone + H202

POD
4 aminophénazone + 2H202 +phénol —a—> Quinonaimine +4H20

Dans un tube sec 10uL d’échantillon (sérum) sont additionnés a 1ml de réactif de travail
[R2(cholestérol estérase : 300u/l, cholestérol oxydase : 300/l, peroxydase (POD) : 1250u/L
4-aminophénazone : 0.4mmol/L) dissout dans le tampon: [R1(PIPES pH 6.9 : 96mmol/L
phénol : 26mmol/L)]. Agitation, incubation & 37°C pendant 05minutes, lecture de la densité

optique a A=505nm contre un blanc réactif en utilisant un tube étalon.

Calcul :

(A) échantillon
[Cholestérol](mg/dl)= x 200(concentration de 1’étalon)
(A)étalon

Facteur de conversion : mg/dl x 0.0258 = mmol/I.

4.5 Triglycérides

Détermination quantitative des triglycérides sériques par une méthode enzymatique
colorimétrique a la GPO-POD selon la fiche technique spinreact.

Hydrolyse des triglycérides par les lipoprotéines lipases (LPL) avec libération du glycérol
et acide gras libres, le glycérol est convertis en glycérol-3-phosphate et adénosine di
phosphate ADP par le glycérol kinase et I’ATP, le G3P est converti par GPDH en
dihydroxyacétone phosphate et H,O,, ce dernier réagit avec le 4-aminophénazone et P-
chlorophénol en présence de peroxydase (POD) pour donner une coloration rouge selon les

réactions :

Lipoprotéine lipase

Triglycérides + H,O » Glycérol + acide gras libres
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Glycerol kinase
Glycerol + ATP 4 » Glycérol-3-phosphate + ADP

Gly-3-poxydase

Glycérol-3-phosphate + O, —» 2H,0, + dihydroxyacétone-p

POD

4-aminophénazone + P-chlorphénol + H,0, i» Quinone (coloreé) +H,O + Hcl

Dans un tube sec 10ul d’échantillon (sérum) sont additionnés a 1ml de réactif de travail
[R2(lipoprotéine lipase (LPL) :150 000UL , Glycéro kinase (GK): 500UL, glycérol-3p-
oxydase(GPO) : 2500UL, peroxydase (POD): 440U/I, 4-aminophénazone (4-AP):
0.1mmol/l, ATP :0.1mmol/l)dissout dans le tampon, [R1(GooD pH 7.5:50mmol/l, P-
chlorophénol :2mmol/l)], agitation, incubation & 37°C pendant 5minutes lecture de la densité
optique a A=505nm contre un blanc réactif en utilisant un tube étalon.

Calcule :

(A) Echantillon
[Triglycérides] (mg/dl) = X 200 (concentration de 1’étalon)
(A) étalon

Facteur de conversion : mg/AL x 0.0258=mmol/|

4.6 Aspartate amintransférase (ASAT) :

Méthode cinétique de dosage des transaminases sériques selon la fiche technique spinreact.
L’Aspartate aminotransférase (ASAT) appelée aussi transaminase glutamate-oxaloacétate
(TGO) catalyse le transfert réversible d’un groupe aminé a partir de 1’Aspartate au o-
cétoglutarate formant le glutamate et 1’oxaloacétate.

L’oxaloacétate est réduit au Malate par la Malate déshydrogénase (MDH) et le (NADH,

I I+)
J—’
Aspartate + a-cétoglutarate glutamate + oxaloacétate
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MDH
Oxaloacétate + NADH + H* __3_, Malate + NAD*

Dans un tube sec 100uL d’échantillon (sérum) sont additionnés a 1ml de réactif de travail
[R2 (NADH : 0.18mmol/l, lactate déshydrogénase : 800U/L, Malate déshydrogénase (MDH) :
600UL, a cetoglutarate : 12mmol/L) dissout dans le tampon : R1 (TRIS pH 7.8 : 80mmol/L,

L-Aspartate : 200mmol/L)], agitation, incubation pendant 01minutes, lecture de 1’absorbance
(A) a A=340nm chaque minute pendant 3minutes AA/ minx 1750 = % de TGO

4.7 Alanine amintransférase (ALAT) :

Méthode cinétique de dosage des transaminases sériques selon la fiche technique
spinreact. Alanine amintransférase (ALT) ou glutamate pyruvate transaminases (TGP)
catalyse le transfert réversible de groupement aminé de 1’alanine a I’a-cétoglutarate formant le
glutamate et pyruvate. Ce dernier est réduit en lactate par 1’enzyme lactate déshydrogénase

(LDH) et le NADH selon les réactions suivantes

ALT

&

a-cétoglutarate + L-alanine —— 5 glutamate + pyruvate

LDH

4

Pyruvate + NADH+H* ——  L-lactate + NAD"

Dans un tube sec 100uL d’échantillons (sérum) sont additionnés a 1ml de réactif de travail
[R2 (NADH : 0.18mmol/L, lactate déshydrogénase : 1200U/L a-cétoglutarate : 15mmol/L),
dissout dans le tampon : [R1 (TR IS PH 7.8 : 80mmol/L, L-alanine :500mmol/L)],agitation,
incubation pendant 01minutes, lecture de 1’absorbance (A) a A=340nm chaque minute pendant

3 minutes .

AA
——X1750 = UL de TGP
min
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4.8 Bilirubine Totale et directe :

La bilirubine réagit avec I’acide sulfanilique diazote a pH acide pour produire
I’azobilirubine cette réaction est instantanée avec la bilirubine directe (bilirubine conjuguée)
par contre avec la bilirubine totale (bilirubine non conjuguée), elle est indirecte nécessite la
solubilisation par le dimethylsulfoxide (DMSO). (En absence de DMSO, seule la bilirubine
direct réagit).

L’intensité¢ de la coloration est proportionnelle & la concentration de la bilirubine dans
I’échantillon selon la fiche technique spinreact R1(BD) : 30mmol/L d’acide sulfanilique +
150mmol/L d’acide hydrochlorique. R2(BT) : 30mmol/L d’acide sulfanilique + 150mmol/L
d’acide hydrochlorique + 7mmol/L DMSO. R3 : 29mmol/L de nitrite de sodium.

Pour les deux dosages la réaction se fait en présence d’un blanc échantillon contenant le
réactif de travail (R1 ou R2) avec 100uL d’échantillon Alors que le tube essai contient en plus
de réactif 1 ou 2 et échantillon (sérum) le R3 (50 pL). Agitation, incubation pendant 5min a
température ambiante, lecture a une longueur d’onde A=555nm.

Calcule :
(A) échantillon — (A) blanc échantillon

[Bilirubine] (mg/dl)=
(A) Etalon — (A) blanc étalon
Facteur de conversion : mg/dl X 17.1 = pmol/L

4.9 Acide urique

L’acide urique est le résultat de la dégradation des purines et des acides nucléiques et est
éliminé par le corps dans les urines. certains aliments en contiennent une quantité notable :
abats, gibiers fromages fermentés, ceufs de poissons et coquillages il est généralement peu
présent dans le sang, cependant, des exces alimentaires d’aliments contenant de d’acide
urique, la consommation de biere ou d’alcool, peuvent entrainer une augmentation du taux
d’acide urique dans le sang, ce taux élevé est responsable notamment de la goutte ou de
calculs rénaux

Selon la fiche technique de spinreact 1’acide urique est oxydé par 1’Uricase a 1’allantoine et
le peroxyde d’hydrogéné (2H,O,) qui en présence de la peroxydase (POD), 4-
aminophénazone (4-AF) et du 2-4 diclorophénol sulphonates (DCPS) forme un compose

rosace :

Uricase
Acide urique + 2H,0 + O, J_Allanto'l'ne + CO, +2H,0, Uricase
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PAD
2H,0, + 4-AF + DCPS 3 — Quinonaimine + 4H,0 POD

L’intensité de Quinonaimine rouge formée est proportionnelle a la concentration d’acide
urique présente dans 1’échantillon testé mode opératoire :

= 1ml de réactif pour 20pl de sérum

= Mélangé et incuber dans le bain marie pendant 5min a 25°C

= Régler le spectrophotométre sur zéro en fonction de 1’eau distillée

» Lire I’absorbance (A) a longueur d’onde (405)

5. Traitement statique

Ces calculs ont été effectués a I’aide du logiciel MINITAB d’analyse et de statistique des
données (version 16). Les résultats sont représentés sous la forme : moyenne + écart type,
moyenne, et les différences ont été considerées significatives a P< 0.04.

Nous avons déterminé, grace aux statistiques élémentaires ; les parameétres statistiques de
paramétre d’analyse biochimiques, pour chaque lot expérimental, les données ont été
analysées par 1’analyse de la variance a un critere de classification (ANOVA).

A T’aide du test t du student, nous avons comparé les moyennes deux a deux des différents
lots.
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Il. Résultat
1. Variation des parameétres biochimiques chez les rats Wistar

1.1. Glucose :
Effet de Deltamethrine et 1’effet opposé de Citrullus ¢ sur la glycémie
Le tableau 10 et la figure 29 Presentent les effets du Citrullus colocynthis sur la
glycémie.

Une augmentation hautement significative (P< 0.01) de la concentration de glucose chez
le lot traité par p (Deltamethrine) par rapport aux témoins et les autres lots traités avec une
différence hautement significative (P< 0.01).

L’ajout de Deltamethrine et Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j) rend le taux de
glucose similaire aux témoins, il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne
présente aucun effet sur le taux de glucose.

Tableau 10 : variation de glucose (g/l) dans les lots expérimentaux

Lots T E P P+E
1.26+0.087 1.23+0.057 1.45+0.020 1.17+0.129

Concentration de glucose (g/l)

n=4
1,6 1 *%
1,4 A
= 12 ! [ T
2
T 1 .
% 08 1 mP
)
= | P+E
G, 06
04 -
0,2 -
0
Groupes de rats

Figure 29 : Variation de la concentration de glucose chez différents lots expérimentaux
pendant 21 jours de traitement (P< 0.01)

1.2. Variation de la concentration sérique de I’urée (g/l) chez les rats Wistar
Le tableau 11 et la figure 30 présentent les effets du Citrullus colocynthis sur I’uree.
Une augmentation tres hautement significative (P< 0.0001) chez le lot traité par

(Deltamethrine) par rapport aux témoin et les autres lots traités, tandis que, L’ajout de
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Deltamethrine au (E) Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j) rend la concentration de
I’urée semblable aux témoins.
Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente aucun effet sur la
concentration de 1’urée.
Tableau 11 : variation de la concentration sérique de 1’uree (g/l) dans les différents lots

expérimentaux

Lots T E P P+E

0,177+0,049 |0,257+0,089 |0,747+0,065 |0,225+0,050

Concentration de I’uree (g/1)

n=4

091 *kk

0,8 1
. 07+
= mT
S 0,6 -
3 E
8 0,5 A
> mP

04 4

03 4 T . P+E

0,2 4

0,1 4

0
Groupes de rats

Figure 30 : évaluation de la concentration de sérique de 1’uree (g/l) chez différents lots

expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.0001)

1.3. Variation des concentrations de la créatinine (mg/l) chez les rats Wistar

Le tableau 12 et la figure 31 présentent les effets du Citrullus colocynthis sur la créatinine.

Une augmentation trés hautement significative (P< 0.01) de la concentration de la
créatinine chez le lot traité par (Deltamethrine) en comparaison avec le témoin, tandis que,
L’ajout de Deltamethrine au (E) Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j) rend la
concentration de la créatinine similaire aux témoins.

Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente aucun effet sur la

concentration de la créatinine.

41




Lontribution 3 |'étude de | Hémato-toxicité induite par la Deltamethrine et Ieffet correcteur de [extrait de Litrullus colocynthis chez le rat Résultat

Tableau 12 : variation de la concentration sérique de la créatinine (g/l) dans les differents

lots expérimentaux

Lots T E P P+E
8,32+0,531 7,275+0,833 |12,575+1,173 |8,35+0,647

Concentration de la créatinine (g/l)

n=4
16 A
*
14 -
= 12 4
30 mT
g 10 A E
k= T
5 8 T mP
=
O 61 P+E
4
2
0 .
Groupes de rats

Figure 31 : évaluation de la concentration de sérique de la créatinine (g/l) chez différents
lots expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.01)

1.4. Variation de la concentration de cholestérol chez les rats Wistar
Le tableau 13 et la figure 32 présentent les effets du Citrullus colocynthis sur cholestérol.
Une augmentation hautement significative (P< 0.001) de la concentration de
cholestérolémie chez le lot traité par (Deltamethrine) par rapport aux lots témoin et les autres
lots traites, tandis que, L’ajout de Deltamethrine au (E) Citrullus colocynthis a une dose
(100mg/kg/j) rend le taux du cholestérol similaire aux témoins.

Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente aucun effet sur la

concentration du cholestérol.

42



Lontribution 3 |'étude de | Hémato-toxicité induite par la Deltamethrine et Ieffet correcteur de [extrait de Litrullus colocynthis chez le rat Résultat

Tableau 13 : variation de la concentration de cholestérol (mg/dl) dans les différents lots

expérimentaux

Lots T E P P+E

0,64+0,034 0,537+0,076 |0,875+0,050 |0,745+0,03

Concentration de cholestérol (mg/dl)

n=4
1 *x
0,9 1 T
*
08
= T
= 071 mT
g 0,6 E
5 |
§ 05 1 mP
04 1 P+E
0,3 1
0,2 1
0,1 1
0
Groupes de rats

Figure 32 : évaluation de la concentration de cholestérol (mg/dl) chez les lots
expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.001)

1.5. Variation de la concentration de triglycéride chez les rats Wistar
Le tableau 14 et la figure 33 présentent les effets du Citrullus colocynthis sur triglyceéride.
Le résultat trouvés montrent Une augmentation significative (P< 0.001) la concentration
de triglycéride chez le lot traité par (Deltamethrine) on comparaison avec le témoin, tandis
que, L’ajout de Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j) rend la
concentration de la triglycéride similaire aux témoins, la supplémentation du Citrullus
colocynthis (traité par (E)) fait diminuer significativement les triglycérides par rapport aux lot

traité par (Deltamethrine et Citrullus colocynthis) (P+E).
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Tableau 14 : Variation du taux de TG (mg/dl) dans les différents lots expérimentaux

Lots T E P P+E
1,062+0,052 |1,387+0,140 |1,93+0,114 1,755+0,055

Concentration de TG (mg/dl)

n=4
2,5 1
**
2 *
T mT
k=)
E mp
o1
P+E
0,5 1
0 .
Groupes de rats

Figure 33 : évaluation du taux de TG (mg/dl) chez les lots expérimentaux pendant 21
jours de traitement (P< 0.001)

1.6. Mesure de P’activité enzymatique de TGO (ul/l)

Le tableau 15 et la figure 34 présentent les effets du Citrullus colocynthis sur TGO

Les résultats obtenus révelent une augmentation significative (P< 0.01) de TGO chez le
lot traité par Deltamethrine (p) par rapport au témoin, par contre le lot traité par (E) Citrullus
colocynthis présente une faible diminution de taux de TGO comparent au groupe témoin
tandis que, le lot traité par la combinaison Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis présente

une augmentation non, significative en comparaison avec les témoins.
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Tableau 15 : Variation du taux de TGO (ul/l) dans les différents lots expérimentaux

Lots T E P P+E
Concentration de TGO (ul/l) 131,31+20,426 | 147,08+14,99 |173,81+11,263|146,24+17,453
n=4
200 - * %
160 - T T
140 - T mT
= 120 A E
Z 100 - P
o
9 80 1 P+E
60 -
40 -
20 -
O B

Groupes de rats

Figure 34 : évaluation du taux de TGO (ul/l) chez les lots expérimentaux pendant 21
jours de traitement (P< 0.01).

1.7. Mesure de I’activité enzymatique de TGP (ul/l)

Les résultats obtenus révelent une augmentation hautement significative (P< 0.01) chez le
lot traité par Deltamethrine par rapport au témoin (contamine).

Tandis que, I’ajout de Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis & une dose (100mg/kg/j)
rend le taux de TGP similaire aux témoins.

Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente un effet sur le
taux de TGP.
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Tableau 16 : variation du taux de TGP (UL /L) dans les différents lots expérimentaux

Lots T E P P+E
Concentration de TGP (UL /L) 28,137,851 |25,55+6,408 |59,80+£7,039 |35,345+4,046

n=4
80 1
**
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~ 50 E
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20
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Figure 35 : évaluation du taux de TGP (ul/l) chez les lots expérimentaux pendant 21 jours
de traitement (P< 0.01)

1.8. Variation de la concentration de bilirubine (T) (mg/l) chez les rats Wistar

Les concentrations de la bilirubine totale présentent une augmentation significative (P<
0.01) chez le lot traité par Deltamethrine par rapport au témoin.

En revanche, I’ajout de Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis a une dose
(100mg/kglj) corrige cette augmentation.

Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente aucun effet sur la

concentration de bilirubine totale (mg/l).
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Tableau 17 : variation du taux de bilirubine totale (mg/l) dans les lots expérimentaux

Lots T E P P+E
Concentration de bilirubine totale |8,575+1,253 |5,657+0,243 |11,665+1,206 |7,885+0,856
(mg/l)

n=4
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Figure 36 : évaluation la concentration de bilirubine totale (mg/l) chez les différentes lots

expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.01).

1.9. Variation de la concentration de bilirubine (D) (mg/l) chez les rats Wistar

La figure 37 montre une augmentation significative (P< 0.01) du taux de bilirubine

directe chez le lot traité par Deltamethrine on comparaison avec le témoin.

Tandis que I’ajout de Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j)
corrige I’effet de Deltamethrine. 1l est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis
présente une faible augmentation de la bilirubine directe.
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Tableau 18: Variation du taux de bilirubine directe (mg/l) dans les différents lots
experimentaux.

Lots T E P P+E
Concentration de bilirubine directe|1,045+0,727 |1,065+0,692 |4,047+0,918 |2,1+0,669
(mg/l)
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Figure 37 : Evaluation la concentration de bilirubine directe (mg/l) chez les lots

expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.01).

1.10. Variation de la concentration de I’acide urique (mg/l) chez les rats Wistar

La figure 38 montre une augmentation significative (P< 0.0001) du taux de I’acide urique

chez le lot traité par Deltamethrine par rapport aux témoins, Tandis que, L’ajout de

Deltamethrine ou (E) Citrullus colocynthis a une dose (100mg/kg/j) corrige cette

augmentation.

Il est de noter que le traitement par (E) Citrullus colocynthis ne présente aucun effet sur la

concentration de 1’acide urique.
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Tableau 19: Variation de la concentration de 1’acide urique (mg/dl) dans les différents lots
expérimentaux

Lots T E P P+E

concentration de I’acide urique 36,852+4,545 |38,655+4,812 |65,832+4,403 |45,33+2,736
(mg/dl)
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Figure 38 : Evaluation la concentration de 1’acide urique (mg/dl) chez les lots
expérimentaux pendant 21 jours de traitement (P< 0.0001).
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I11. Discussion

Le stress oxydatif est I’un des principaux mécanismes de toxicité associés a une panoplie
de xénobiotique dans I’environnement, parmi lesquels, on retrouve les pesticides et les
produits phytosanitaires (Lauwerys et al., 2007 ; Lukaszewicz, 2010). Dans cette présente
¢tude, nous nous sommes intéressés, a priori a la mise en évidence d’un éventuel effet
hématotoxique sur le sang des rats exposés sub-chroniquement a une petite dose plus réaliste
possible de la Deltamethrine (DM) et en second lieu a I’intérét de la prévention de cette
toxicité par I’extrait de la Citrullus colocynthis, une plante de grande importance dans la
médecine traditionnel. Des travaux biochimiques, biologiques et hématologiques étaient plus
qu’indispensables pour cerner, d’une manicre scientifique satisfaisante, la question posée dans

la problématique que I’on a posée dans 1’introduction de cette étude.
1. Glucose

Géneéralement, le déficit de fonction de I’insuline conduit généralement au diabéte. Les
hyperglycémies > 1,26 g/l sont dues, au diabete insulinodépendant ou non insulinodépendant,
les maladies pancréatiques (pancréatite aigué ou chronique), les maladies endocriniennes (le
phéochromocytome, 1I’hypercorticisme, la corticothérapie, et I’hypothyroidie).

Nos résultats montrent aussi une augmentation hautement significative en glucose chez les
rats contaminé par Deltamethrine, cette hyperglycémie est causé par la toxicité du
Deltamethrine (Massanyi et al., 1995), qui inhibe la production de I’insuline par les ilots de
Langerhans ou il bloque I’utilisation (Dormer et al.,1973 ;Kechrid et al.,2006) du glucose par
les cellules et méme a la présence d’une concentration élevée d’insuline ou en (sunderman et
al.,1976) raison de perturbation dans la sécrétion de glucagon et méme a la dégradation élevée
du glycogéne, offre nouvelle production de glucose a partir d’autres sources non glucidique
comme les proteines (Massanyi et al.,1995), ces résultats sont en accord avec les études de
chez les rats Wistar (Massanyi et al.,1995 ; Rana et al.,1996).

Le traitement par la Citrullus colocynthis a améliorée la concentration de glucose chez les
animaux contaminés au Deltamethrine et ceci suggéré que la supplémentation de Citrullus
colocynthis pourrait modifier les récepteurs d’insuline des tissus musculaires et adipeux par
I’augmentation de la perméabilité des membrane afin d’améliorer 1’absorption du glucose

(Bierenbaum et al ., 1985).
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2. Bilirubine totale et directe

Le taux de la bilirubine non conjuguée ou libre est augmentée dans les cas d’hémolyses
importantes surtout les anémies hémolytiques congénitales ou acquises, les hémolyses
médicamenteuses, toxiques ou infectieuses, les accidents transfusionnels. Les captations ou
conjugaisons hépatiques insuffisantes sont observées dans la Maladie de Gilbert, celle de
Griggler Najajr, et dans la prise de Rifampicine (antibiotiques antituberculeux). Le taux de la
bilirubine conjuguée est augmenté dans les affections hepatiques et biliaires notamment les
différents types d’hépatite (virale, toxique, médicamenteuse), les anomalies métaboliques
rares (maladie de Rotor, de Dubin Johnson), les affections biliaires, la lithiase biliaire, les
pancréatites, le cancer du pancréas ou des voies biliaires.

De plus I’augmentation significative de la concentration de la bilirubine totale et direct est
logique vue a la présence d’une Iésion hépatique, lors de certaines maladies du foie ou des
reins témoigne de la présence d’une grande quantité de la bilirubine libre dans le sang (Rana
et al.,1996), méme et s’explique par dommages hépatiques parce que, la bilirubine doit étre
captée par les cellules hépatiques (hépatocytes) aprés dissociation avec l’albumine, ceci
dommages sont confirmés par 1’activité des enzymes hépatiques (Boussekine., 2014 ;EI
demerdash et al.,2009).

Ont montré que 1’élévation sérique de la bilirubine totale est un indicateur importants des
maladies et induit une hyper bilirubinémie et I’élévation de la bilirubine direct signales les
maladies hépatiques.

D’autre part, les résultats obtenus montrent qu’il existe une amélioration des parametres

précédents chez les rats traité par la combinaison (DM/CC) (Friedman.,2000).

3. Urée et créatinine

Le taux de la créatinine peut étre diminué (en cas d’hémodilution, de dénutrition sévere,
dans certains cas de myopathie). Et peut-étre s’éléve par accumulation dans toutes les
infiltrations rénales, par augmentation de production dans les cas de rhabdomyolyse ou de
crush syndrdme. L’urée augmenté en cas de régime riche en protéine, d’augmentation du
catabolisme (fievre, malnutrition, jedn, effort, période post opératoire, néoplasie),
d’insuffisance rénale quelle que soit son origine, chez le sujet agé. Le taux de I'urée peut étre
bas en cas d’hémodilution, d’insuffisance heépatique sévere, de dénutrition ou de jedn
prolongé. Lorsque l'urémie augmente au-dela de 11,6 mmol/l, cela peut étre di a : une

formation excessive d'urée lors d'un régime hyper protidique ; une fiévre ou a des infections
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aigués, un defaut d'excrétion de I'urée qui peut étre rencontré lors d'oligurie des insuffisances
cardiaques; des cirrhoses ascitiques ; des fuites hydro sodées (diarrhées, vomissements) ; des
néphropathies aigués et chroniques ; des obstructions au niveau de l'appareil urinaire
(adénome, cancer de la prostate) ; la prise de médicaments tels que les antibiotiques, les
diuretiques, les antihypertenseurs, ou aux médicaments entraine une néphrotoxicité
(Njikeutchi., 2003).

L’augmentation des taux en uree et créatinine est considérée comme un biomarqueur de la
dysfonctionnement rénale, leur augmentation signifie une insuffisance rénale (dommages
rénaux), ce sont des parametres essentiels pour évaluer la fonction rénale et la filtration
glomérulaire (Finco., 1997 ; Almadal & vilstrup., 1988) nos résultat montrent aussi une
augmentation trés hautement significative en taux de 1’urée et de la créatinine chez les rats
contaminé par Deltamethrine, de plus ’augmentation de I’urée dans le sérum est corrélée avec
I’augmentation de catabolisme protéique, les protéines peuvent étre dégradées en acide
aminés puis en uree et créatinine ceci est confirmé par la diminution des protéines totales dans
le sérum, donc l’augmentation de l'urée et la créatinine chez les rats contaminé au
Deltamethrine est due a I’effet hematotoxicité¢ le Deltamethrine (Harper et al,1979;EL-
Demerdash et al,2009).

Le traitement par le (E) Citrullus colocynthis restauré la concentration de 'uree et la
créatinine a un état presque normal chez les rats traité par Deltamethrine, ce résultat peut étre
due que le Citrullus colocynthis présenté un effet bénéfique sur les protéines totaux (EL boshy
et al, 2015).

4. Transaminase

Nos résultats montrent une augmentation de ’activité enzymatique des transaminases
(hautement significative pour TGP et significative pour TGO) dans le sang dés les rats Wistar
contamines au Deltamethrine, 1’augmentation des transaminases s’indique une lésion
hépatique et s’explique par la fuite des enzymes du tissu vers le plasma due a I’altération de la
perméabilité membranaire (Navarro et al., 1993), et s’explique par I’accumulation des acides
aminés comme I’alanine et 1’acide glutamique dans le sang provenant de la dégradation des
protéines du corps, ainsi ces acides aminés peuvent se transformés sous 1’action des
transaminases en composés carboxyliques tel que I’acide o céto-glutamique et 1’acide

pyruvique puis en glucose ce qui traduit la forte activité enzymatique des transaminases, ces
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résultats sont en accord avec les travaux de chez(Pari and murugavel., 2005) les rats qui ont

déclaré I’augmentation de ces enzyme

En revanche, le traitement par (E) Citrullus colocynthin restauré le taux de TGO et TGP a

un état presque normal chez les rats contaminé au Deltamethrine.
5. Cholestérols et triglycérides

Nos résultats montrent une augmentation hautement significative de la concentration de la
cholestérol et augmentation significative de triglycéride. Malheureusement, il s’agit d’un
trouble trés fréquent et peut accroitre votre risque de maladie cardiaque, d’accident vasculaire
cérébral (AVC) et de maladie vasculaire périphérique (SIBY., 2008), le plus grande partie du
cholestérol est synthétisée dans le foie et s’explique par un trouble génétique héréditaire, ce
trouble rend davantage apte a contracter une maladie cardiaque des trouble médicaux (par
xénobiotique) comme le diabete, une pression artérielle élevée et un probléme du foie, du rein
peuvent causer une élévation du taux de cholestérol et triglycéride (Bouiddouh., 2012 ;
Medane., 2012)

De plus I’hypercholestérolémie liée au stress oxydative, lorsqu’il y a trop de cholestérol
qui circule Dang le sang, il n’est pas utilisé en totalité par les cellules et il risque de
s’accumuler dans les vaisseaux sanguine, cela peut entrainer la formation des plagues
d’athérosclérose qui génent la circulation sanguine et provoquent des accidents
cardiovasculaire et méme s’explique 1’augmentation de la concentration de cholestérol et
triglycérides sanguin a un effet direct sur la fonction cardiaque (Boussekine., 2014 ; SIBY.,
2008).

De plus I"augmentation de triglycéride chez les rats signifie qu’une pancréatite aiglie ou

une hyperurecemie (grand concentration d’acide urique dans le sang)

Et s’explique par insuffisance rénale et aussi infractus du myocarde et aussi des trouble

métabolique

Les triglycérides sont des lipides qui permettent le stockage de 1’acide gras au niveau des
tissus adipeux, les TG apparaissent dans toutes les études épidémiologiques comme un
important facteur de risque cardiovasculaire en analyse uni variée, ils sont considérée comme
un marqueur de condition cliniques et metaboliques associées a un risque éleve

d’athérosclérose
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Le traitement par (E) Citrullus colocynthis améliorée la concentration du cholestérol et

triglyceride chez les rats contaminé par Deltamethrine
6. Acide urique

Nos résultats montrent une augmentation significative de la concentration de I’acide urique
signifie que 1’acide urique est le produit final du catabolisme des purines, celles-ci ont un réle
majeur dans 1’organisme, entant que source d’énergie des réactions cellulaire et le codage des
informations génétiques, 1’élimination d’acide urique est mixte : un tiers par voie digestive et
deux tiers par voie urinaire. L’acide urique est filtré par le glomérule, puis est réabsorbé par le
tubule contourné proximal (Mebarek et al., 2016), par ailleurs, I’acide urique pourrait étre un
" toxique™ rénal qui diminuerait le flux sanguine en augmentant les résistances vasculaires
rénales, créant ainsi une hypertension au niveau rénale suivie de nephro-angiosclerose et aussi
hyperurecemie un des marqueurs du syndrome de résistance a I’insuline et refléterait le début

d’une athérosclérose généralisée lorsque hyperurecemie est une maladie cardiovasculaire

En effet I’augmentation de la synthése des acide gras dans le foie augmente la production

d’acide urique (Merabbia et al., 2016).

Augmentation d’acide urique peut étre cause par une sur-production d’acide urique et
diminution de son élimination par le rein ou encore une insuffisance rénal et s’explique par

hyperurecemie idiopathique ou primitive.

En revanche le traitement par (E) Citrullus colocynthis ou Deltamethrine restaure le taux

d’acide urique a un état presque normal chez les rats contamine par Deltamethrine.
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Conclusion et Perspectives

L’objectif de la présente étude est d’évaluer I’hematotoxicité d’un pesticide nouvellement introduit en
Algérie a savoir la Deltamethrine et 1’effet correcteur d’un extrait d’une plante médicinale Citrullus

Colocynthin sur cette toxicité chez le rat Wistar, a la lumiére des résultats obtenus.

Nous avons dans un premier temps montré a partir de nos résultats que 1’administration de
Deltamethrine (DM) a dose de 0.32mg/kg/j de poids corporels par gavage chez les rats Wistar pendant

21 jours a provoqué une perturbation des parameétres biochimique comme suivant :
e Une augmentation hautement significative de la concentration du glucose.
e Une augmentation trés hautement significative de la concentration de I’uree.
e Une augmentation trés hautement significative de la concentration de créatinine.
e Une augmentation significative de la concentration de taux de triglyceéride.

e Une augmentation significative de la concentration des activités des enzymes sérique (TGO et

TGP) ce qui confirme I’effet hépatotoxique de Deltamethrine.
¢ Une augmentation hautement significative de la concentration de cholestérol.
e Une augmentation significative de la concentration de I’acide urique.
e Une augmentation significative de la concentration de bilirubine totale et directe.

L’utilisation de I’extrait de Citrullus Colocynthis a dose de 100mg/kg/j avec la Deltamethrine a dose
de 0.32mg/kg/j est améliorées I’état des parametres biochimiques hématologiques et fait une
neutralisation des effets toxique de Deltamethrine au niveau du sang, donc nous avons montré que

I’extrait de la Citrullus colocynthis posséde un effet protecteur contre 1’effet toxique de Deltamethrine

Enfin, ce travail étudier un probléme sanitaire liées au la pollution environnementale par les
pesticides (Deltamethrine) et 1’effet préventive et curative des extraits des plantes médicinales, de cet
effet, ce travail de mémoire peut étre complété par des études plus mécanistique et comme perspectives

on propose de :

- Déterminer I’effet de métabolite final de la DM 1’organisme aprée une exposition dans les mémés

condition expérimental

- Développer une dose specifique et plus efficace de E (CC) capable d’étre utilisé comme antidotes

spécifique contre les différents types d’intoxication par ces pesticides.
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Annexes

Figure 01 : matériel biologique

Figure 02 :L’extrait (Citrullus colocynthis)
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Figure 03: traitement de rat Wistar

Figure04 : sacrifice de rat Wistar
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Figure 05 : les tubes du sang (rat Wistar)

Figure 06 : les tubes utilisant dans prélévement de sang (rat Wistar)

Figure 07: Reactif de glucose



Lontribution a | étude de [ Hematotoxicité induite par la Deltamethrine et [effet correcteur de I'extrait de Litrullus colocynthis chez le rat Wistar Annexes

Figure 08 : Le réactif d’urée

Figure 09: Le réactif de créatinine
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Figure 10 : Réactif Cholestérol
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Figure 11: Réactif de Triglycérides
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Figure 12 : Réactif de TGO
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Figure 13: Réactif de TGP
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Figure 14: Réactif de Bilirubine Totale et directe
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Figure 15: Réactif L’acide urique
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