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Résumé

L’'usage des produits phytosanitaires se répandudeen plus avec le développement
de l'agriculture intensive, mais aussi dans le eadls actions de lutte contre les vecteurs
nuisibles. L'usage anarchique de ces substancexyuas des années, entraine la présence de
ces substances sous formes de résidus, aussi dmsnles produits agricoles, que dans les
eaux d’alimentation, entrainant ainsi de multiglésordres écologiques, environnementaux et
sanitaires. De nombreuses études ont élucidés liGatpn des pesticides dans la
neurotoxicité chez 'homme. Nous visons dans nétrtgle la valorisation du laurier noble
« Laurus nobilis »et son huile essentielle comme alternative théitape contre la toxicité
induite par le propinébe, un fongicide largemeritisét en Algérie est susceptible de
provoquer des altérations d’ordre neurologique.

30 rates de genmlbinos wistaront été répartis en 6 groupes de 5 rates chacun. Le
animaux ont subi un traitemepér osde propinébe a raison de 400mg/kg/j et/ou_durus
nobilis soit en poudre 2% dans 'alimentation ou sous fod’heile essentielle 0,1ml/kg/j par

injection intra-péritonéale pendant 30 jours.

L’analyse des résultats obtenus a montré que lginbe, provoque des effets nocifs
au niveau de I'organisme se traduisant par une enénoune hyper glycémie.
Les tests neurocomportementaux révélent une aatigiogene, une perturbation du pouvoir
olfactif et une détérioration de [lactivité explotee et locomotrice, associée au
déclenchement d'un stress oxydatif cérébrale rév@é I'augmentation du taux de
malonyldialdéhyde (MDA) et une baisse du taux ddaghion (GSH) avec une diminution
trés importante de I'activité de I'acétylcholingsige. Par ailleurs, I'administration daurus
nobilis permet de rétablir 'ensemble des paramétres medarés cette étude. Dans

'ensemble, aucune différence significative n’astegjistrée par rapport au témoin.

Mots clés : Propinébe, Laurus nobilis, neurotoXécitomportement, anxiété



Abstract

The use of plant protection products is becomingemand more widespread with the
development of intensive agriculture, but alsohe tontext of actions to control harmful
vectors. The uncontrolled use of these substarmes, the years, leads to the presence of
these substances in the form of residues, bothgiitwdtural products, as well as in food
waters, thus leading to multiple ecological, ennimental and health disorders. Numerous
studies have elucidated the involvement of pedtith human neurotoxicity. In our study,
we aim to enhance the value of the laurel nolilaurus nobili® and its essential oil as a
therapeutic alternative against the toxicity indibg propinenbe, a fungicide widely used in
Algeria is susceptible to cause neurological change

30 rats of the genus Albinos wistar were dividetb i groups of 5 rats each. The animals
were treated with per bone propinebe at a rat®0fimg/kg/d and/or Laurus nobilis in powder
2% in the diet or in the form of essential oil Olkg/d by intraperitoneal injection for 30
days.

Analysis of the results obtained showed that prepoe, causes harmful effects in the body
resulting in anemia and hyperglycemia.

Neurobehavioural tests show anxiety-inducing actimpaired olfactory capacity, and
decreased explorative and locomotor activity, assed with the initiation of cerebral
oxidative stress revealed by increased malonyldralde (MDA) levels and a decrease in
glutathione levels (GSH) with a very significantctease in acetylcholinesterase activity.
Furthermore, the administration of Laurus nobili@kes it possible to restore all the
parameters measured in this study. Overall, thexeewo significant differences from the
witness.

These results testify to the antioxidant and nenategtive power of this medicinal plant
against the oxidative effect of propinebe

Key words : Propinebe, Laurus nobilis, neurotoxicity, behavianxiety
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Introduction générale

I ntroduction

Les pesticides, substances chimiques d’origine rekdu ou synthétique, encore
appelés produits phytosanitaires. A la fin de lzoede guerre mondiale, ces substances furent
trés largement employées dans le secteur agricolegugmenter les rendements des cultures
en protégeant les plantes, au cours de leur dgwehopnt et conservation, des différents
ravageurs (Greenspace, 2015).Toutefois, [l'utilisation intensive et anarchiquee cces
substances, au cours de ces dernieres annéegjtcliapparition de multiples problemes
d’ordre écologiques, environnementaux et sanitdlrearent, 2008). Leurs traces dans I'eau
et les aliments sont susceptibles de provoquer mefadies chroniques tels que
limmunosuppression, troubles hormonales, canéadu et al., 2020) et Iésions
neurologiquegOnil et L ouis, 2001).

L’exposition aux pesticides est un des facteursastpie de 'augmentation du stress oxydatif
qui est largement accepté comme étant un compaséiue de la plupart des voies

pathologiquegM eziane, 2011).

De ce fait, I'importance clinique des thérapeutgue base de plante a recu une
attention considérable, car ils représentent uneceode molécules bioactives munis de
propriétés antioxydantéSmall et Calting, 2000 ; Adli, 2015).

Le Laurus nobilis est I'une des espéces végétales médicinales etaticques qui a
attirer notre attention. Arbuste appartenant aaftaife des Lauracées originaire de la région
méditerranéennevsundhara et al., 2016). De nos jours, ses propriétés sont négligées, le
reléguant a tort en cuisine comme simple condimégizoque avant tout une épice des plus
communes, indispensable a tout bouquet garni. lwgelanoble était le reméde aux maux les
plus fréquents ? Son huile essentielle, riche &icihéole, possede en effet de multiples
propriétés thérapeutiques et vertus, en plus dea@ttére aromatique, il possédent ainsi des
propriétés anti-inflammatoire, décongestionnantati-iafectieux, ses applications ne
manquent pafChaaben et al.,2015 ; Sdll et al., 2002).

Les huiles essentielles sont des mélanges deatitiecomposés aromatiques volatiles
extraits par hydrodistillation & partir de tous ganes des plantgSalhi et al., 2015)
(Chami, 2005). La valorisation meédicinale se fait en particuliear pl'isolement et
identification de nouvelles molécules, ces composéstinuent doffrir de nouvelles

alternatives a la médecine mode(@®udijil et al., 2015).



Introduction générale

Nous visons dans notre étude la valorisation dridanoble <« aurus nobilis » et son
huile essentielle comme alternative thérapeutiguere la toxicité induite par le propinebe,
un fongicide largement utilisé en Algérie est spsibée de provoquer des altérations d’ordre

neurologique.

Ce mémoire est subdivisé en deux parties essestiédl premiere partie présente une
synthese bibliographique dans laquelle nous app®srties généralités sur les pesticides et
leurs effets nuisibles sur I'environnement et latéaprincipalement leurs implications dans le
stress oxydant qui peut par la suite conduire ppBaition de troubles neurologiques et
comportementales. Ainsi nous développons l'impaardes molécules antioxydantes
naturelles comme le laurier et son huile esseatidins la lutte contre les phénomeénes

d’oxydation.

La deuxieme partie est expérimentale, consistengod@er les effets thérapeutiques
de laurier et son huile essentielle administréz des rats traités préalablement avec une eau
potable contaminée par le propinebe pendant 3&.jdlinfluence des différents traitements
ont été analysés par :

-I'étude comportementale
-I'évaluation de certains parametres physiologicetdsiochimiques ;

-I'exploration du profil du stress oxydant au niuedu cerveau,

Enfin, nous discuterons I'ensemble de résultat®ermld dans ce manuscrit, et on

suggere quelques perspectives pour une éventaehenche.
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1. Généralité sur les pesticides

Historique & définition

Le mot <esticide» provient de I'association du mot anglaispest», qui signifie
animal, insecte, plante, virus, bactérie, champgner, mollusque etc., susceptibles d’étre
nuisible & 'homme et & son environnement et diix@ik —cide » qui signifie tuerDjeffal,
2014) Selon la FAO, « Organisation des Nations Uniesurpd’Alimentation et
I'Agriculture », un pesticide ou produit phytosamie est toute substance ou meélange de
substances destiné a repousser, détruire ou comibedtorganismes nuisibles, en vue de la

protection végétale avant ou apreés la récolte, quand stockage et le transp@AO, 1996)

Les personnes ont toujours utilisé des produitmchies botaniques et inorganiques
dans leurs efforts de réduire les dommages proghaitsles ravageurs et les maladies au
niveau de leurs cultures et de leurs anim@atand et al., 2004)

Le soufre a été utilisé en Gréce antique (1000aamsit J.C.YGatignol et Etienne, 2007 ;
Meziane, 2011) Au 1° siécle, Pline I'Ancien recommandé l'usage de Eais comme
insecticide. Les produits arsenicaux ou a baselaalpsont utilisés en Chine et en Europe.
Des la fin du XVle siécle, en Inde, la roténoner@it des racines de Fabacées est utilisée

comme insecticide.

Une nouvelle étape est franchie a la fin du XIXeale développement de la chimie
minérale qui fournit des pesticides tirés des delsuivre « bouillie bordelaise » et des sels de
mercure employés pour le traitement des semencesff&, le développement de la chimie
organique a partir des années 1930, permettergdiémn d’'un grand nombre de pesticides
organiques de synthese. Les propriétés insectiddd3DT, sont mises en évidence en 1939.
Il sera le premier représentant commercialisé dartalle des organochlorés, qui domineront
le marché des insecticides jusgu’aux années 19%8. drganophosphorés connaissent

egalement un développement considérable, certemasijis étant encore utilisés récemment.

L’emploi de ces produits efficaces et peu coltsexgénéralise au niveau mondial. lls
sont au centre du développement agricole intensif répond alors aux besoins des
populationgBajard, 2016).
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Classification des pesticides

Selon I'activité biologique et I'espéce a combatiredistingue Ramade, 1998 ;
Greenpeace, 2015)
Y Insecticidespour lutter contre les insectes nuisibles ;
Herbicides pour lutter contre les mauvaises herbes ou adwntic
Fongicidespour lutter contre les champignons parasites ;
Les nématicidescontre les nématodes ;
Les corvicidescontre les oiseaux ;
Les acaricidescontre les acariens ;
Les rodenticides ou raticidespour lutter contre les rongeurs ;

Les molluscidespour tuer les mollusques : limaces et escargots ;

< < < < =< =< =< =

Les algicidespour lutter contre le développement des algues.

Selon leurs familles chimiques, il existe:

Y Les organochlorés :Ce sont les pesticides de synthése les plus andrehgant un
atome de chlore (chlordane, aldrine, endosulfar@s Ipropriétés insecticides du
dichlorodiphényltrichloroéthane (DDT) et du lindaagant été découverts avant 1950. Les
organochlorés sont des insecticides de contact,ldeanode d’action repose sur une altération
du fonctionnement des canaux sodium, indispensablasransmission de I'influx nerveux.
Leur action biocide est extrémement efficace mas @omposés sont aujourd’hui interdits
(Poulier, 2014)

Y Les pyréthrinoides : Ce sont des pesticides de synthése analoguessieiges
naturels nommés pyréthrines (présents dans less i chrysantheme). Les pyréthrinoides
ont un mécanisme d’action identique a celui desmoghlorés mais présentent 'avantage de
ne pas étre photodégradables avec une action glkigige sur certaines espéces ainsi qu’une
faible toxicité pour les mammiféres. lls sont augbhui trés utilisés et les plus connus sont la

perméthrine, la cyperméthrine et la deltaméthfidesgranges, 2015)

Y Les carbamates :Depuis lintroduction du carbaryl en 1956, plus Sk matiéres
actives appartenant au groupe des carbamatesésymrhétisées. Ces derniers sont dérivés
de l'acide méthyl-ou diméthyl-carbamique et peuv&iné dotés de propriétés insecticides
(carbofuran, pyrimicarbe), fongicides (propamocarbe herbicides (asulamegPoulier,
2014).
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Y Les triazines :doivent leur nom a la présence de trois atomesotkéagans un cycle
aromatique. Ce sont des herbicides dont le modetidfarepose sur une inhibition de la
photosynthese. L’atrazine en est le représentaptue connu, mais on peut aussi citer la
simazine ou la terbuthylazine. Bien que les compagicette famille soient aujourd’hui tous
interdits, le caractere persistant, fait qu’il eatore possible de les quantifier dans la plupart

des régions ou elles ont été appliqu&eS, 2013)

Y Les organophosphorés Le développement des organophosphorés date du début
annéees 1970. Ces composeés peuvent pénétrer ddissilssvégétaux et conferent a la plante
une protection systémique contre les insectesadissent en inhibant la cholinestérase. Ces
composés sont donc hautement toxiques, mais soptderaent dégradés dans
'environnement. Le malathion, le diméthoate oucldorpyriphos appartiennent a cette
famille (Poulier, 2014)

Y Les chloroacétamides (ou chloroacétanilides)Ce sont des herbicides inhibiteurs de
la germination, un de leur mode d’action consistafiioquer la synthese des acides gras a
longue chaines. Les chloroacétanilides font padis herbicides les plus fréquemment
retrouvés dans les eaux, notamment en zone deedibumaigSOeS, 2013)

Y Les sulfonylurées: le premier composé commercialisé est le chlousoilf, en 1981.
Actuellement, la famille comporte une vingtaine rdelécules. Ce sont principalement des
herbicides, caractérisés par une activité rematquab des doses trés réduites. Apres
absorption, le pesticide migre dans la plante, bunhibe I'acétolactate synthétase,
responsable de la synthése d’acides aminés edsehlimjuant ainsi rapidement la croissance
du végétal(Poulier, 2014)

Y Les néonicotinoides :commercialisée depuis 1994, cette famille regrodes
pesticides aux propriétés insecticides neurotoxigua substance active se lie aux récepteurs
nicotiniques de certains neurones du systeme nerveniral de I'insecte, aboutissant a une
paralysie totale puis a la mort. De par leurs #&étigystémique, les néonicotinoides offrent
une protection prolongée, du stade de semenceada atulte de la plante, car ils peuvent
étre utilisés a la fois pour le traitement du $ehrobage des semences, ou la protection des
parties aérienng®oulier, 2014)

Y Les strobilurines : ce sont des fongicides a large spectres, dérivésiebilurines

naturelles produites par certains champignonsdajes forestiers. La premiére strobilurine
de synthése, I'azoxystrobine, a été commerciakse2000. Leur mode d’action consiste en
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une inhibition de la respiration, et confére allnge une protection systémique et préventive

contre les champignoiikeroux et al., 2004)

Utilisation dans le monde et en Algérie

Y Utilisation dans le monde :D’apres les données de I'UIPP, les herbicides &emt
pesticides les plus utilisés dans le monde (45du%0onnage mondial en 2010). Apparaissent
ensuite, a utilisation égale, les insecticides 124. et les fongicides (25.9%])Aiche,
2017)Le marché mondial des pesticides représente 4trmdd de dollars. Ce chiffre est en
légere augmentation depuis 20Q8IPP, 2013)et dépend des conditions météorologiques.
L’'Europe représente la plus grande part du mar@71e7 (%), suivie de prés par I'Asie,

’Amérique latine et 'Amérique du Nord. L’Afriquane représente que 4 % du marché

mondial. (Total : 38 316 millions de dollars)

Figure 01: Répartition mondiale des produits phytosanitaisasgatégories de
produits utilisés en 201@IPP, 2010 ; Aiche, 2017)

Y Utilisation en Algérie : En Algérie, la fabrication des pesticides a ét@i@sspar des
entités autonomes de gestion des pesticides: Agmittaibydal. Mais avec I'’économie de
marché actuelle, plusieurs entreprises se sontadigées dans I'importation d’insecticides et
divers produits apparentés. Ainsi, environ 400 pitsdphytosanitaires sont homologués en
Algérie, C’est la loi n° 87-17 du ler aolt 1987atiee a la protection phytosanitaire, qui a
instauré au départ les mécanismes qui permettemtutitisation efficace des pesticides
(Bouziani, 2007)
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Devenir des produits phytosanitaires dans I'environement

Malgré un souci croissant de protection de I'envirement, lors de I'utilisation des
produits phytosanitaires, une certaine quantité cds substances se retrouve dans
'environnement. Ils peuvent alors étre soumis dfédints processus : adsorption,
vaporisation, ruissellement, dégradation par lesrordrganismes, dégradation chimique et
photo-dégradatiofAiche, 2017)
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Figure 02 : Devenir des pesticides dans I'environnen{@unseil Général des

Pyrénées Orientaleflpesgranges, 2015).

Voies d’expositions aux pesticides

Qu’il s’agisse d’expositions professionnelles owimmnementales, les substances
pénétrent dans I'organisme selon trois voies pla eutanée, la voie digestive (ou orale) et la

voie respiratoire.

En milieu professionnel agricole :I'exposition cutanée est démontrée comme la voie
majeure de pénétration des pesticides. La voiee aral digestive est liée au contact de la
bouche avec les mains, au fait de manger ou furaerles lieu de travail. Cependant,
I'exposition aux pesticides par inhalation concephes particuliérement certaines conditions
spécifiques, comme la fumigation, la préparationl’application dans les milieux fermés
(serres, silos, batiment d’élevage(liserm, 2013)
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En population générale: la voie orale est souvent considérée comme la d@xposition
la plus importante. Elle est due a l'ingestion id'ents ou de boissons contenantdes résidus
de pesticides ainsi qu’a l'ingestion non alimemafpoussiéres), surtout chez les enfants

(onychophagie, comportement exploratoire et ordi® enfants...)inserm, 2013).
Impacts sanitaires liés a I'exposition aux pesticies
Les effets sur la santé peuvent étre classés encagggories : les effets aigus et chroniques.

Y Toxicité aigué : Il s’agit de brdlures chimiques au niveau des yede, |ésions
cutanées, de troubles hépatiques, de troubles tifligext respiratoires et encore plus
fregquemment d’effets neurotoxiques. Les délais pkaion varient en fonction de la toxicité
intrinseque du produit utilisé, de la dose recieladvoie d’exposition et de la sensibilité de la
personndAir Parif, 2016).

Y Toxicité chronique : L'intoxication chronique survient normalement suite
I'absorption répétée et prolongée, de faibles ddsgsesticides qui peuvent s’accumuler dans
'organisme. Elle peut étre aussi le résultat dxntations aigués répété€dnil et Louis,
2001) Les pathologies les plus étudiées sont les &teide la fonction reproductive, les
altérations du développement, les cancers et léadiea et troubles neurologiquésiSPQ,
2019)

Effets sur la reproduction et le développement plusieurs études ont suggéré un lien
entre I'exposition aux pesticides et les risquestaelité masculine et féminin@ir Parif,
2016).Le développement de I'enfant, tant au cours deiesantra-utérine que postnatale, est
connu pour étre extrémement sensible, d'une margérerale, aux xénobiotiques, parmi

lesquels figurent les pesticid@aserm, 2013)

Pesticides et cancersles premiers rapports sur I'association des peésticavec le cancer
ont été présentés il y a environ 50ans concerneatpnévalence plus élevée de cancer du
poumon et de la peau chez les agricultdiMestafalou et al., 2103) Les pesticides sont
classés parmi les substances dont la cancérogérisit fortement suspectée, mais non
démontrer(Chubilleau et al., 2011) D’aprésI'INCA (2009), les principaux cancers étudiés
en lien avec les expositions aux pesticides samdncers hématopoiétiques comprenant les
lymphomes malins (LNH et LH), les leucémies et lagélomes multiples, les tumeurs

cérébrales, les cancers hormonaux-dépendantsueelspjostate, sein, ovaire, testicules.
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Effet oxydant : Plusieurs études expérimentales ont permis de gromjme certains
pesticides peuvent induire un stress oxydant, ®rand des perturbations de processus de
régulation de la survie et de la prolifération gkdire comme par exemple certaines voies de
signalisation cellulaire et certaines caspaflesdirac et al., 2005; Lee et al., 2008;
Saulsburyet al., 2008)

Pesticides et troubles neurologiquesplusieurs effets neurotoxiques pourraient étrediés
l'utilisation de pesticides notamment les maladiesurodégénératives et les troubles
comportementaux et psychiques. Les expérimentatenmsales ont démontré que les
pesticides sont responsables de nombreux défet®angnitifs avec lésions histologiques
cérébrales proches de celles observées dans ldiendlalzheimer(De Jaegeret al., 2012).

De méme, certains pesticides comme le DieldrinePdeaquat et le Manébe induiraient
sélectivement une destruction des neurones dopegigaes et plusieurs autres mécanismes
sont proposeés tels que le stress oxydatif, lesfEations enzymatiques phosphorylation des
protéines cérébrales, dysfonctionnement mitochateriCeci expliquerait I'incrimination de
ces pesticides dans la survenue de la maladierise&an(De Jaegeret al., 2012 ; Cherinet

al., 2012)
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2.Le Laurier noble : Propriétés & vertus thérapeutiques

Historique et Origine

Le Laurier noble est une plante chargée de symelionnu dans la mythologie
grecque et romaine comme un embléme de la gla@rejctoire et la paiXOchikh et al.,
2011) Il représente l'allégorie de la victoire, tantndales guerres que dans les épreuves
intellectuelleg(Pelt, 2002) Gardant son feuillage vert en hiver, le laurieoguait également
'éternité et la santé dans I'Antiquité. Les médscgrecs recommandaient d’ailleurs son
utilisation pour se protéger de la peste ou d’autnaladies. En infusion, ses feuilles étaient
consommeées pour leurs effets révulsifs et tonigued’'estomac et la vessie ; sous forme de
cataplasme, elles passaient pour soulager lesgsigie guépe ou d’abeille. A siécle de
notre ere, le médecin grec Dioscoride notait géeofce de laurier est efficace contre la
lithiase rénale et soulagé les affections du isierin, 2001).

Laurus nobilis LOriginaire du bassin méditerranéen, pousse darnigieshumides et
ombragés, mais également dans les jardins, otesileultivée comme condime(iserin,
2001) Actuellement, la plante est largement cultivéasdaeaucoup de pays comme plante
ornementale et pour la production commerciale gels la Turquie, I'Algérie, la France, la

Grece, le Maroc, ’Amérique centrale et les EtatssiMéridionauxDemir et al., 2004)

Description botanique

Le laurier est un arbuste mesurant de 2 a 6 mseguja 15 m de

haut, a tige droite et grise dans sa partie bagste en haut. Les
feuilles de forme lancéolées, alternes, coriacémrd ondulé, sont
vert foncé sur leur face supérieure et plus clda face inférieure.

Elles dégagent une odeur aromatique quand ondesér.

Les fleurs, blanchéatres, groupées par 4 a 5 etep&timbelles, apparaisse
en mars-avril. C'est une plante dioique (fleursesma@t femelles sur de
pieds séparés). Le fruit est une petite baie ovoidé violacé et nue
(Briot, 2004).

Figure3 : Description générale dulaurus nobilis >feuilles, fleurs et fruits

10
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Constituants chimiques de la drogue végétale

De nombreuses études ont été réalisées pour lamigéddion de la composition
chimique des feuilles deaurus nobilis.Elles ont montré leur richesse en substances active
Par distillation les feuilles fournissent enviro@ & 30 ml /kg (1- 3 %) d’huile essentielle
(Demir et al., 2004) (dont 30 a 50 % de cinéol, linalol, alphapinenephaterpinéol),
mucilage, tanin et huile fix@serin, 2001)

Les feuilles deLaurus nobiliscontiennent aussi des compositons flavonoidiques,
kaempférol et des alcaloides isoquinoléig¢@siedouari, 2012) ainsi sa richesse em
tocophérol (100 g de feuilles fraiches ldmurus nobiliscontiennent 132.2 mg de vitamine E)
(Gémezet al., 2004).

Propriétés pharmacologiques et emplois

Y Les feuilles de laurier noble sont utilisées conumediment, pour relever la saveur de
nombreux plats.

Y Indication thérapeutique usuellesTraite les flatulences ou la digestion difficile, |
dyspepsie atonique, l'inappétence et regule laéséar de bile ; apaise I'état grippal, les
bronchites, les affections des voies respiratoiresalme les rhumatismes, les douleurs
articulaires et les infections dentaires. Favoligeigation sanguine, traite 'aménorrhé
atonique. Recommander pour soigner les atteintesyskéme nerveux (paralysie, hystérie et
hypocondrieMulot, 2015).

Y Les feuilles de laurier sauce contiennent du belébgide, de la pipéridine et du
geraniol & un dosage de 50 ppm, ces moléculestaoias trois connues pour leurs qualités

répulsives sur les insecté€saim et Meloan, 1986)

11
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3. Huile essentielle de Laurier noble

Définition d’'une huile essentielle

Une huile essentielle est un liquide concentré aatode composition complexe, obtenu a
partir d’'une matiére premiere végétale, par entragnt a la vapeur d’eau, hydrodistillation
ou expression a froid. Ce sont des mélanges deupsoorganiques volatils et hydrophobes
appartenant aux diverses séries aliphatiques, diqumaat térpéniqueA\FNOR, 2000.

Le role exact que jouent les huiles essentielles da physiologie de la plante productrice
reste encore mal connu. Il a été démontré qu’eltesun effet attractif envers les especes qui
servent a la pollinisationCfccarelli et al., 2008 et a la dispersion des graines, un effet
répulsif contre les herbivorets(han, 2000) un effet allélopathiqueDe Feoet al., 2002 et
servent également de moyen de défense contre gamismes phytopathogeneRe(rot et
paris, 1974.

Répartition systématique et localisation dans la pinte

Les genres capables d’élaborer les constituantscouiposent les huiles essentielles sont
répartis dans un nombre limité de familles, ex. piakeae, Asteraceae, Cupressaceae,
Lamiaceae,Lauraceae, Myrtaceae, Piperaceae, Poaceae, Rutaceae et Zmgghe, etc.
(Bruneton, 2009. La synthése et I'accumulation des huiles esskgsgi sont généralement
associées a la présence de structures histologispesalisées. Dans le cas ldmirus
nobilis, I'huile essentielle est accumulée dans des esllsécrétrices présentes au niveau des
feuilles(Baser et Buchbauer, 2010; Lakhdar, 2015

Il est intéressant de remarquer que les organeeditéme espece peuvent renfermer des
huiles essentielles de composition différente sd#otocalisation dans la plantPegryse
etal., 2008).

Figure 4 : Coupe de feuille de Laurus nobilis montrant les\des cellules sécrétrices
(Botineau, 2010)
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Composition chimique de I'huile essentielle diLaurus nobilis
Une huile essentielle est chimiquement bien détegmi Son utilisation en thérapeutique est
tres réglementée car c’est un mélange extrémenoemplexe de composeés purs trés actifs et
toxiques. lls peuvent étre répartis en deux classdsenction de leur voie de biosynthése : les
terpénoides (composés terpéniques) et les phépgpoidegBuchananet al., 2000) Elles
peuvent également renfermer divers produits issysrdcessus de dégradation mettant en jeu

des constituants non volat{Bruneton, 2009)

-Les terpenes :c’est une classe d’hydrocarbure naturel, de straotyclique ou de chaine
ouverte(Nedjia et Nedjia, 2017) lls dérivent d'une structure de base a cing cabdGHs),
communément appelée isoprgddbes, 2014) Selon le nombre répétitif de cette unité, les
terpénes sont classés en:
* monoterpenes , formés de deux isoprenes;(8ie)
* sesquiterpenes , formeés de trois isoprenes {Ei,4)
* diterpénes 5 formés de quatre isoprénes{&s»)
*  tetraterpenes 5 sont constitues de huit isoprénes qui conduisentatoténoides
* polyterpenes 5 ont pour formule générale £8g) , ou n est compris entre 9 a 30
* térpénoides 5 sont des terpenes avec une ou plusieurs fonctlunggques

(alcool, aldéhydes, cétone, acide)
-Les phénylpropanoides les huiles essentielles renferment aussi des cas@r®matiques
dérivés du phénylpropane (C6-C3), mais qui sontu@@ap moins fréquents que les terpenes
et dont la biogenése est totalement difféer¢Btechananet al., 2000) Les phénylpropanoides
ou composés phénoliques, sont biosynthétisés i gestacides aminés aromatiques que sont
la phénylalanine et la tyrosine. lls sont généraleimcaractérisés par la présence d'un
groupement hydroxyle fixé a un cycle phéenibes, 2014)
lls peuvent comprendre des phénols (eugénol), ldéhydes (cinnamaldéhyde), des alcools
(alcool cinnamique), des dérivés méthoxy (anétmsttagol) ou méthyléne dioxy (myristicine,
safrole)(Mnayer, 2014).

Composés d’origine diverses Compte tenu de leur mode d'extraction, les hussmtielles
peuvent renfermer divers composés aliphatiguestrgament de faible masse moléculaire,
entrainables lors de I'hydrodistillation : carburesides et lactone§Teisseire, 1991)
D’autres composés azotés ou soufrés peuvent seibgistis sont rares. Ces composeés
contribuent souvent aux aromes de frggsuneton, 1999)

13
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L’huile essentielle de Laurier noble peut étre sfagarmi les huile dites « polymoléculaires »

car elle contient, a c6té de quelques moléculesnitajes, une abondance de molécules (plus

de 276 composés actifffraucon, 2015) Les principales molécules de I'HE de feuilles de

laurier noble sont décrites ci-dessous.

Tableau 01: Structure des principaux composants chimique ddsuéssentielle deaurus
nobilis (Jollois, 2001; Faucon, 2015)

Composan

Propriétés thérapeutiques

OXYDES TERPENIQUE!
Eucalyptol (1,8- cinéole)

antifongique, anti-infectieux, anti-catarrhabgctéricide
antiviral, antiparasitaire, et stimulant digestif
expectorant, immunostimulant par augmentation d
globulines

MONOTERPENES
Sabinene
o- pinéne ep-pinéne
limonene

Antiseptique atmosphérique, décongestionng
respiratoire, anxiolytique, cortison-like (stimutat de
I'axe hypophyso-corticosurrénalien) et lymphotor@sgu

SESQUITERPENES

p-caryophylléne, humuléne gt
eléméne

Légérement hypotenseurs, anti-inflammatoire, catsj
anti-allergiques.

an

ESTERS

antispasmodique, expectorant neurotoniqustietulan

acétate da- terpényle cérébral, sédatifs et rééquilibrants nerveux eti{ant
inflammatoires.

MONOTERPENOLS Antalgique, antiviral, anti-inflammatoire, sédatif

Linalol, Terpinéol-4p-terpinéol  [calmant, Anxiolytique, Antioxydant.

SESQUITERPENOLS Toniques et stimulant cardiotonique,

I'élémol, lep-eudesmol et le

spathulénol

ETHERS Antispasmodiques, Antalgiques puissants, Anti

Les phénols méthyl-éther inflammatoires

PHENOLS Antidouleur  dentaires, spasmolytiquesdigestifs

Eugénol et méthyleugénol antalgigues et anesthésiques locaux, amtégea
plaquettaire a faible dose (inhibition de la cyclo

oxygénase) et anti-infectieux a large spectre
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Les techniques d’extractions de I'huile essentielle

Il existe plusieurs méthodes qui permettent d’évdrbes huiles essentielles. Généralement le

choix de la méthode pratiqguée est crucial,

il dépda la partie de la plante utilisée, la

fragilité de I'huile (Bruneton, 2009) I'importance est de conserver la saveur et I'odeu

naturel de la plante avec un changement ch
1999.

imiqueémal de ses composéisoza-Tavera,

Hydrodistillation: Le matériel végétal est

immergé directement dans un alambic remg
d'eau placé sur une source de chaleur. Le tq

est ensuite porté a eébullition. Les vapeu

hétérogénes sont condensées dans

réfrigérant et I'huile essentielle se sépare

Réfragbrani i eau

f:l-.n'.-.ll.'!tle

graclude
Husle

esnentiel e

Flanbe—

Fai—
bouillaie:

Phase agueuss

_—

I'hydrolat par simple différence de densit

" Figure05 : Pricipe de I'hydrodistillatiorfweb1)

(Piochon, 2008).

Extraction par les solvants :La méthode est

basée sur le fait que les essermeataues

sont solubles dans la plupart des solvants orgesiqgue procédé consiste a épuiser le

matériel végétal par un solvant a bas point d'@mnl qui par la suite, sera éliminé par

distillation sous pression réduite. L'évaporatian sblvant donne un mélange odorant de

consistance pateuse dont I'huile est extraite'glapbl (Labiod, 2016).

: La

vapeur d'eau fournie par une chaudiéer

Entrainement a la vapeur deau

traverse la matiere végétale située au-dess
dsg

I'essence, se condense dans le serpentin

d'une grille. La vapeur, chargée

lalambic avant d'étre récupérée dans U

essencier. Les parties insolubles dans I'eau

Eas chaude

condensation sont décantées pour donn

€Figure 061 Principe de [lextraction

entrainement a la vape(web1l)

pai

I'huile essentielléLabiod, 2016)
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Expression a froid : utilisée souvent pour extraire les huiles essdaigles agrumes. Son
principe consiste a rompre meécaniquement les poehessences. L’huile essentielle est

séparée par décantation ou centrifugat@naintreau et al., 2003).

Extraction au fluide supercritique : Entree

elle consiste a comprimer le dioxyde d

carbone a des pressions et a des températd @
au-dela de son point critique (P=72.8 bars 8
3

T= 31.1°C). Le fluide ainsi obtenu traverse |

plante et se charge en composé a extrai Ry
L& Servolr

€02 hquide Il Etat gazeux

] I Etat liquide

Pompe E‘Eﬁ‘;‘ﬁ" Etat supercritique

Ensuite, il est détendu et passe en phd

gazeuse et finalement se sépare du compds§q,re 07 Principe de Iextraction par GO
extrait Pellerin, 2007). supercritiqugweb1)

L’extraction des huiles essentielles par le,GOpercritique fournit des huiles de trés bonne

gualité et en un temps d’extraction relativemenircgar rapport aux méthodes classiques
(Kazaziet al., 2007).

Extraction par ultrasons : Les micro-cavitations, génerées par ultrasons,rgascsent la
structure des parois végétales, notamment les zmisallines cellulosiques. Les ultrasons
favorisent la diffusion et peuvent modifier I'ordde distillation, des constituants des huiles
essentiellegDerabla et Zamouche, 2016).

Réfrigérant

Extraction par micro-ondes : Le matériel
végétal est immergé dans un solvar HE

transparent aux micro-ondes de maniére a

gue seul le végétal soit chauffé. Les micrg

Réacteur

agitateur

ondes vont chauffer I'eau présente dans m-végétale

Fou
thermomeétre

gan |

a
[ =]
a

ooo

systeme glandulaire et vasculaire de la plant

libérant ainsi les produits volatils qui passent

Figure 08: Principe de I'extraction par micro-

dans le solvant. On filtre et on récupere ensui € onde(webi)

L’extrait. L’extraction par micro-ondes a le graadantage de réduire le temps d’extraction a
guelques secondé¢Bare, 1997 ; Abbes, 2014)
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Enfleurage : permettant I'exploitation des organes fragilesptacédure met a profit la
liposolubilité des composés odorants des vegethaxmatériel végétal est mis sur des
plaques de verre recouvertes d’'une mince couclygaisse. Cette méthode peut étre réalisée
a froid ou a chaud, et on obtient ainsi des absotlee pommadé€Lardry et Haberkorn,
2007)

Pharmacologie de I'huile essentielle deaurus nobilis

Effet antimicrobien : Selon la recherche d@oudjil et al. (2015) I'huile essentielle des
feuilles deLaurus nobilisa été étudiée pour identifier I'activité anti-mibrenne contre huit
souches bactérienne pathogendsscherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Leisteria
monocytogenes, Proteus, Pseudomonas aeruginosaosella, Staphyloccous aurewt
Staphyloccous L’huile essentielle dd.aurus nobilisa réagi positivement aux souches
microbiennes testées. A noter également, grand&satices dans les diamétres des zones
d’inhibition obtenus allant de 10 a 21 mm. Dondegtlante a une activité inhibitrice de la
croissance microbienne, ce qui justifie son utiicga en médecine traditionnelle comme

traitement antibactérien.

Effet antalgique et anti-inflammatoire : Les douleurs de diverses origines peuvent étre
traitées efficacement par I'HE de laurier noble gst un antalgique et antinévralgiquetres
efficace. Le laurier noble, contenant a la fois'dagénol et du méthyl-eugénol, permet de
soulager les algies dentaires de facon encore gfficace que I'HE de girofle, pourtant
plus connue dans ce domaine. Les douleurs dentztesees par les caries ou les gingivites
peuvent étre calmées par I'HE de laurier avec det eintalgique et anesthésique. L'HE
contient également des esters dont I'acétate gérigle au tropisme intestinal important qui

possedent une bonne activité antalgique et anéirmmhatoire(Briot, 2016).

Effet antioxydant : L'activité antioxydante de I'extrait méthanoliquesifeuilles, des fruits
et d’écorce ddLaurus nobilisa été étudié au niveau de la peroxydation de lifi€ dans les
liposomes, induite par le systenk@+2Ascorbate et mesuré spectrophotométriguement a

533nm. Le résultat & montré que I'extrait de rechempossédait une activité antioxydante.
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Effet curatif des blessures :L'effet curatif de blessures de I'huile de feuillier Laurus
nobilis a été examiné pgKhalil et al., 2007). Une blessure en pleine épaisseur a été faite
dans le secteur dorsal des soliss musculusLes blessures ont été traitées quatre fois avec
la préparation d’huile pendant deux jours successifette opération est répétée pendant
plusieurs jours avec 12 h d'intervalle. Apres léehte jour, les animaux ont été sacrifiés et
I'histologie du secteur de blessure est examindeuile de Laurus nobilisa montrée une

bonne activité curative de blessures.

Propriétés insecticides et répulsives

Les moustiques sont les vecteurs de nombreuseslisgmleomme le paludisme ou la fiévre
jaune, causant de sérieux problémes de santé psuhdmmes. L’HE ddaurus nobilis
possede une activité répulsive relativement bonmeCsilex pipiens, avec jusqu’a 83% de
répulsion a 315 secondes d’exposition pour une disel@lL (Erler, 2006). L’action
insecticide serait notamment liée a la présencd,8tcinéole, du linalol et ded-terpinéol
dans I'HE de laurier nobl@Mediouni et al., 2012)

Le laurier noble contient des lactones sesquitégp@s (costunolides) qui sont toxiques pour
les schistosomes, des vers plats responsablethdezimse chez 'homme et les animaux. Ces

molécules ont une activité équivalente a cellé@eéinanthine, un puissant schistosomicide.

Activité cytotoxique: Des études ont permis de découvrir le pouvoir exydant et anti-
prolifératif de I'HE de laurier noble in vitro. L'H a montré une action anti-proliférative sur
des cellules K562 rencontrées dans la leucémieaidglchronique. Par ailleurs, elle permet
d’obtenir une synergie d’action anti-tumorale largdle est associée aux chimiothérapies a
base de cytarabi&aabet al., 2012).

Son action anti-cancéreuse a également été expadmeur des cellules MCF-7 appartenant
a la lignée de cellules tumorales mammaires la giilisée dans la recherche sur le cancer du
sein. L'extrait alcooligue de I'HE a montré uneiaetanti-proliférative avec un IC50 de
24,49ug/mL sur les cellules MCF-{Al-Kalaldeh et al., 2010)

18



Matériels & Méthodes

4. Matériels et Méthodes

4.1. Matériel chimique : le choix du pesticide

Durant notre étude nous avons choisi le propinébe, un fongicide utilisé en Algérie dans les
cultures de fruits et légumes en raison de son large spectre d'activité contre les maladies

fongiques des plantes.

4.1.1. Le propinébe : définition et utilisations

Le propyléne-bis-dithiocarbamate de zinc polymérique est une substance active appartenant
au groupe des dithiocarbamates. D’origine allemande, ce fongicide est largement utilisé seul
ou en association pour lutter contre le mildiou de la pomme de terre, le mildiou du tabac, les

tavelures, le botrytis de I'ail et de I'oignon, etc. (Bayer CropScience, 2012).
4.1.2. Propriétés physico-chimiques

Tableau 02: Tableau récapitulatif des propriétés physico-chimiques du Propinebe (Bayer
CropScience, 2012)

Apparence Solide de couleur claire
Odeur Caracteristique
pH 50-6,5
oo S
N—C
CH \S—Zn—
Structure HiC
S CH
N
VAN
[—3S H dx
Formule brute (CsHgN2S4Zn)
Masse molaire g.mol™ 289,79942

T° fusion °C > 150 décomposition
solubilité Peu soluble dans 1’eau
Masse volumique & 20°C g.cm™ 1.81

DL mg.kg™ chez le rat par voie oral 8500

Précautions
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4.1.3. Cinétiques dans I’organisme : chez le rat (Agritox, 2004)

Absorption

Accumulation

Distribution

Elimination

Meétabolisme

Orale, 50 - 66 % absorption rapide mais incompléte.

temporaire, probablement sous forme de métabolites et particulierement
dans la thyroide.

Principalement dans la thyroide.

rapidement et totalement éliminé en 48 heures, principalement par
I'urine (53%) et les feces (46%).

Le propinébe est dégradé principalement en propylénethiourée (PTU)
ainsi qu’en propyléne diamine (PDA). Alors que le PDA semble étre un
produit final dans l'urine et les féces, le PTU est retransformé. Les
produits finaux majoritaires sont le propyléne-urée (PU) et le N-formyl-
PDA

4.1.4. Préparation de la solution propinébe

Nous avons utilisé du propinebe 70% WP provenant de la firme Agripropi. Il a été solubilisé

dans I’eau minérale & une concentration de 400 mg/kg et administré aux rates par gavage oral

(per 0s).

Figure 09: Préparation de la solution de propinebe
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4.2. Matériels végétale : choix de la plante

Pour mieux valoriser la biodiversit¢ des plantes dans I’Est Algérien, notre étude s’est
intéressée au Laurier «Laurus nobilis», espéce végetale appartenant a la famille des
Lauraceaes. Une étude bibliographique et une simple enquéte aupres de la population locale
ayant une connaissance en médecine traditionnelle nous ont permis d’effectuer ce choix.
Ainsi, les criteres de sélection sont les suivants:

- Abondance de la plante en Algérie

- Utilisation traditionnelle dans le traitement de plusieurs maladies.

- La non toxicité de la plante, vu qu’elle est utilisée dans les préparations culinaires ou sous
forme de tisanes.

- Richesses en substances aromatique (huiles essentielles).

4.2.1. Taxonomie

Le laurier noble, Laurus nobilis L., appartient a la famille des Lauracées. Connu également

sous le nom de laurier-sauce ou laurier d’Apollon.

Tableau 03 : Classification botanique du laurier noble selon APGIII (Briot, 2004).

Classe Angiospermes
Sous-classe Magnolidées
Ordre Laurales
Famille Lauraceae
Genre Laurus
Espéce nobilis

4.2.2. Récolte et identification

La partie aérienne du laurier (tige et feuilles) est récoltée au mois de février dans la région de
Jijel. L’identification botanique a été faite sur un spécimen d’herbier par mme Ghanai Rafika
spécialiste en physiologie vegétale option amélioration végetale, MCB a 1’université de Blida
1, Blida- Algérie.
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4.2.3. Préparation de la poudre de laurier et conservation

Le matériel végétal est séché a température ambiante a 1’air libre et a I’abri du soleil pendant
une semaine. Afin de préserver au maximum 1’intégrité de ses molécules, les feuilles séches
ainsi obtenues sont broyées et conservees dans des flacons fermés hermétiqguement en vue des

expérimentations sur les animaux. La poudre de laurier a été donnée aux rates a raison de 2%

additionnée au régime alimentaire.

Figure 10: Préparation de la poudre de Laurier

4.2 4. Extraction de ’huile essentielle de Laurus nobilis

Principe

L huile essentielle du (Laurus nobilis) est extraite par le procédé d’hydrodistillation, gréce a
un appareil de type Clevenger qui est constitué d’un chauffe ballon permettant la distribution
homogéne de la chaleur, un ballon en verre pyrex ou 1’on place la mati¢re végétale séchée et
I’eau distillée et une colonne de condensation de la vapeur (réfrigérant). Cette technique est
basée sur 'immersion d’un échantillon solide dans 1’eau portée a ébullition. La vapeur saturée
en huiles essentielles traverse un serpentin ou elle se condense pour donner deux produits:

I’eau florale et I’huile essentielle (Tongnuanchan et Benjaku, 2014).
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Mode opératoire

1 100 g de la partie aérienne séchée (feuilles) de la plante est émiettée puis introduite dans un
ballon monocol de 1 L.

1 Une quantité suffisante d’eau distillée est ajoutée dans le ballon sans pour autant le
remplir, pour éviter tous débordements lors de 1’ébullition.

[ A I’aide d’un chauffe ballon, le mélange est porté a ébullition pendant 3 h.

1 Les vapeurs chargées d’huile essentielle passent a travers le tube vertical puis dans le
serpentin de refroidissement ou aura lieu la condensation.

1 Les gouttelettes ainsi produites s’accumulent dans un collecteur. L’huile essentielle de
faible densité par rapport a I’eau, surnage a la surface de cette derniére.

1 L’huile ainsi obtenue est récupérée par décantation puis traitée par un déshydratant, le
sulfate de sodium (Na;SOy), pour éliminer le peu d’eau susceptible d’avoir été retenue dans
I’huile.

Calcul du rendement
Le rendement en huile essentielle est défini comme étant le rapport entre la masse d’huile
essentielle obtenue aprés 1’extraction et la masse de la matiére végétale utilisée (AFNOR,

2000). Le rendement (R) est exprimé en pourcentage, et il est donné par la formule suivante :

R Fi 10 ol Ph : Poids de I’huile essentielle en g
~p Py : Poids de la plante en g

Conservation des huiles essentielles

L’instabilité relative des molécules constitutives des huiles essentielles rend leur conservation
délicate et indispensable. Trois facteurs interviennent dans l'altération des huiles essentielles :
1. La température : obligation de stockage a basse température (entre 4 °C et 8 °C).

2. La lumiére : stocker dans I'obscurité et dans des flacons opaques, brun de préférence.

3. L'oxygene : les flacons doivent étre hermétiqguement fermés. Dans ces conditions la durée

de conservation admise est de 2 a 5 ans.
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arommeee|

Entrée de I’eau

Réfrigérant

Sortie de I’eau

Ampoule &
décanter

Huile essentielle

Ballon a fond
rond

Eau aromatique

Chauffe ballon

Ballon contenant le matériel
< végétal

Récupération de I’huile
essentielle >

Figure 11: Galerie de photos résumant les étapes de 1’hydro-distillation
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Caractéristique organoleptique de I’huile essentielle du Laurus nobilis
L’extraction par hydro-distillation réalisée sur un échantillon de 600g de feuilles de laurier
noua a fournis une huile essentielle liquide limpide a température ambiante, de couleur jaune

tres pale et tres aromatique, I'odeur est caractéristique epicée avec un fond d'eucalyptus.

ey
-

Figure 12: Aspect organoleptique de I’huile essentielle du laurier

Préparation de la solution injectable
Selon les travaux de Adli (2015), I’huile essentielle injectée doit étre diluée dans de 1I’eau
distillée avec quelques gouttes de Tween 80 pour I’obtention d’une solution huile essentielle a

une concentration de 0,1ml/kg.

4.3. Entretien et traitement des animaux

1 Pour cette étude nous avons réceptionné 30 rats femelles (Albino wistar), de 1’Institut
Pasteur d’Alger (L.P.A.), 4gés de 12 semaines. L’¢élevage des rates a été effectué au niveau de
I’animalerie de I’Université Larbi Tebessi -Tebessa. Les animaux étaient hébergés dans des
cages en polyéthyléene munies d’étiquettes ou sont mentionnés le nom du lot, le traitement
subit et les dates des expérimentations, les cages sont tapissées d’une litiére en copeaux de

bois nettoyées quotidiennement.

1 Ces rates ont été soumises a une période d’adaptation d’un mOIS environ, aux
conditions de I’animalerie; a une température de (22 + 2°C) et une photopériode naturelle

(12/12H). Elles ont été nourries avec un concentré énergétiquement équilibré sous forme de
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croquette et 1’eau ad libitum. Le tableau (06) résume la composition de 1’aliment. Le poids

vif moyen des rates au début de I’expérimentation est d’environ 200 g + 10 g.

Tableau 04 : Composition de 1kg d’aliment

Matiere alimentaire Quantité en g/kg d’aliment %
Mais 620 62
Soja 260 26
Phosphate 16 1.6
Calcaire 9 0.9
Cellulose 10 1.0
Minéraux 10 1.0
Vitamines 10 1.0

1 Aprés une période d’accoutumance, les animaux ont €té¢ repartis au hasard en six

groupes de cing rates chacu
30 jours. On note que le sui

dose de traitement adéquate.

LotT

Lot L

Lot Pr

Lot Pr+L
Combinaison 1

Lot HEL

Lot Pr+HEL
Combinaison 2

n. elles ont subis quotidiennement différents traitements pendant

vie a nécessité une pesée du poids corporel afin de déterminer la

. groupe témoin, les rates recoivent une eau potable et une

nourriture simple

Les rates recoivent une eau potable et une nourriture contenant 2%
de la poudre de laurier

. les animaux recoivent par gavage 400 mg/kg de propinébe

. les rates regoivent par gavage 400 mg/kg de propinébe et 2% de

poudre de laurier additionnée au régime alimentaire

Les rates recoivent une injection intra-péritonéale de la solution
huile essentielle 0.1 ml/kg

. les rates recoivent par gavage 400 mg/kg de propinebe et une

injection de la solution huile essentielle 0.1 ml/kg

4.4. Etude comportementale

Les tests comportementaux ont été effectués au niveau de 1’animalerie, Université Larbi

Tebessi -Tebessa- pour évaluer ’effet délétére du propineébe et protecteur du laurier sur

I’activité locomotrice, 1’état d’anxiété et 1’olfaction. Pour atteindre cet objectif, nous avons

réalisé le test Open Fied (OF), test de la croix surélevee (EPM) et test olfactif (TO).
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4.4.1. Test du champ ouvert, Open Field (OF)

Ce test est largement utilisé en neurosciences, il est congu pour évaluer les différences de
réactivité émotionnelle chez les rongeurs, mais aussi utilis¢é pour prédire D’activité
anxiolytiques d'une molécule. Le dispositif est une enceinte carrée fabriquée en plexiglas de
70 cm de coté avec des parois latérales de 40 cm de haut. Le plancher de ce dispositif est
divisé en deux parties de méme superficie, une partie périphérique et une autre centrale, ainsi
chaque partie est sous forme de carrés de 10 cm de large chacun, ceci permet de quantifier les
distances parcourues par le rat. En général, un rat anxieux présente un haut degré d'évitement
de l'aire centrale par rapport a la périphérie, donc un comportement moins anxieux sera
d’autant plus prononcé lorsque le rat explore la zone centrale. Le test débute par le placement

de I'animal dans l'aire centrale afin de lui permettre d’explorer le dispositif pendant 5 minutes

durant lesquelles le nombre d'entrées dans la partie centrale et périphérique, le temps

d'immobilité et la distance totale parcourue sont enregistrés (Hall, 1934).

Figure 13: Galerie photos montrant 1’é¢tude de 1’activité locomotrice
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4.4.2. Test de labyrinthe en croix surélevée, Elevated place maze (EPM)

C’est un test qui permet de mesurer un comportement de type anxieux chez les rongeurs. Le
dispositif est un labyrinthe en croix surélevée a 50 cm du sol, elle est composée des deux bras
de 50 cm de longueur et 10 cm de largeur et dépourvus de parois latérales (bras ouverts) et
s’opposant perpendiculairement a deux bras fermés de mémes dimensions. Le test dure 5
minutes durant lesquelles le rat est placé en face d'un bras ouvert et peut explorer librement
I'ensemble de ce diapositif. L'exploration des bras ouverts par l'animal désigne un
comportement moins anxieux alors que I’exploration des bras fermés par l'animal indique un
état plus anxieux. Les variables mesurées a l'issue de ce test sont: le nombre d'entrées dans

les bras ouverts, le nombre d'entrées dans les bras fermés, le temps passé dans les bras

Figure 14: Galerie photos montrant 1’étude de I’anxiété

ouverts, le temps passé dans les bras fermés (Pellow et al., 1985).
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4.4.3. Evaluation du comportement olfactif

Ce test nous permet d’apprécier la reconnaissance olfactive de 1’environnement directe des
animaux. A cet effet nous avons constitué¢ un labyrinthe a deux types de sciure: ['une propre
(SP) et I’autre ayant été utilisée (SU). Les animaux sont soumis a 1’odeur provenant d’une
enceinte expérimentale dont le sol est recouvert de sciure propre. L’autre enceinte contient de
sciure imprégnée d’urine et de féces prélevée de la cage d’élevage 5 min avant le début du
test. Les enceintes expérimentales sont placées de fagon aléatoire d’un c6té ou de 1’autre du
labyrinthe. Deux parametres sont pris en compte : on a le temps de latence qui est le temps

nécessaire avant d’effectuer le 1% choix et on a le temps passé dans chaque type de sciures.

Figure 15: Galerie photos montrant 1’étude du comportement olfactif
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4.4. Prélevement sanguin
Aprés une période de 30 jours, les animaux sont sacrifiés par décapitation ; le sang est
immédiatement recueilli dans des tubes EDTA étiquetés pour la détermination de la formule
de numération sanguine (FNS)

4.5. Prélevement du cerveau

Le cerveau est immédiatement prélevé et rincer avec de 1’ecau physiologique, conservé au
congélateur a -20°C pour le dosage des parametres du stress oxydant (GSH et MDA) et
I’activité enzymatique acétylcholine estérase AChE. La figure 17 résume les différentes

étapes du protocole expérimental.
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Entretien des animaux

Traitement des animaux

Sacrifice et décapitation

Figure 16: Galerie photos résumant les étapes du protocole expérimental
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Groupes expérimentaux 30 rates répartis en 06 lots

30 jours
adaptation
Lots combinaison
Lot T Lot L Lot Pr Lot HEL Lot Pr+L Lot Pr+HEL
témoin 2% poudre Gavage o Gavage 400mg/kg + Gavage
Eau laurier dans 400mg/kg Injection 2% poudre laurier 400mg/Kg-+injectio
potable I’aliment 0.1 ml/kg dans I’aliment n 0.1ml/kg
30 jours Tests comportements
traitement
Champs ouvert Open Field Croix surélevée Elevated Test olfactif
OF place maze EPM TO
Sacrifice et décapitation
Récupération du sang Récupération cerveau
1 FNS: (GR, GB, 1 MDA
LY, MO, Hb, HT,
VGM, CCMH, PLT) - GSH
1 Glycémie "} AChE

Figure 17: Diagramme récapitulant le protocole expérimental
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4.6. Mesure de la glycémie
Principe

Le dosage du glucose sanguin a été effectué par un glucometre qui utilise des bandelettes
réactives. Ces derniéres sont destinées a un usage diagnostique in vitro (externe) pour le test
de la glycémie. Elles sont congues pour mesurer le glucose dans le sang total capillaire.

La bandelette réactive contient de la glucose-oxydase, une enzyme qui oxyde le glucose dans

le sang et qui produit de 1’acide D-gluconique et du peroxyde d’hydrogéne.
Mode opératoire

(] Le lecteur se met en marche automatiqguement par simple insertion de la bandelette
réactive one touch (dans le sens des fléches et jusqu’a la butée).

[J  Le symbole d’une goutte clignote.

71 Déposer la goutte de sang sur la zone de dép6t de la bandelette. Le résultat s’affiche
en 5 secondes. La glycémie est donnée en g/dl.

Figurel8: Mesure de la glycémie
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4.7. Dosage des paramétres hématologiques

La formule de numération sanguine (FNS) a été réalisée par I’analysecur ERMA INC (full
automatic blood cell counter model PCE-210N). Le tube de sang total avec ’EDTA
(anticoagulant) est placé dans I’automate ; et la mesure de la FNS commence. Les résultats
s’affichent automatiquement sur 1’écran, et sont ensuite imprimés. Les parametres déterminés
sont : globule rouge (GR), globule blanc (GB), hémoglobine (Hb), hématocrite (HT),
plaquettes (PLT), lymphocytes (LY), monocytes (MO), volume globulaire moyen des
hématies (VGM) et la concentration corpusculaire moyenne en hémoglobine (CCMH).

l

r
|

uumuummmmmu‘ |

Figure 19: Analyseur ERMA INC pour la détermination de la FNS
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4.8. Mesure des parameétres du stress oxydant

4.8.1. Dosage du Malone-dialdéhyde MDA
Préparation de I’homogénat

250mg de tissu (cerveau) des différents groupes sont broyés a froid a 1’aide d’un
homogénéisateur ultrason en présence de 2.5 ml d’une solution tampon TBS (Tris 50 mM,

NaCl 150 mM pH 7.4) pour obtenir un homogeénat.

Principe

Le dosage demalondialdéhyde (MDA) est réalisé selon la méthode d’Esterbauer et al.
(1992). Le principe de ce dosage est base sur la condensation de MDA en milieu acide et a
chaud avec ’acide thiobarbiturique (Figure 20), pour former un pigment rose. Ce chromogéne

peut étre donc mesuré par spectrophotométrie d’absorption a 530 nm.
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Figure 20 : Réaction du dialdéhyde malonique avec 1’acide thiobarbiturique
Mode opératoire

1 Prélever 375 ul de I'nomogénat (surnageant) ;

(1 Ajouter 375 ul de la solution TCA-BHT (TCA 20%, BHT 1%) ;

(1 Agiter avec un Vortex et centrifuger a 1000 tours/min pendant 10 min ;
[J Prélever 400 pl du surnageant ;

1 Ajouter 80 ul du HCI (0.6 M) ;

1 Ajouter 320 ul de la solution Tris-TBA (Tris 26 mM, TBA 120mM) ;
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[] Mélanger et incuber au bain marie a une température de 80°C pendant 10 minutes.

La densit¢ optique a ¢été enregistrée a A = 530 nm. L’absorbance est directement

proportionnelle a la quantité de MDA formé, donnant ainsi une évaluation précise des lipides

peroxydés. La concentration de MDA est calculée selon la formule suivante :

DO

Fd

‘ . DO.10°
C (nmol/mg protéme)=
e.L.y.Fd

Concentration MDA en nmoles/mg de protéines.

Densité optique lue & 530 nm.

Coefficient d’extinction molaire du MDA = 1.56 105 M™* cm™,
Longueur du trajet optique = 0.779 cm.

Concentration de I’extrait en protéines (mg/ml).

Facteur de dilution : Fd = 0.2083.
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Préparation de I’homogénat

Différentes étapes du mode opératoire

Figure 21: Galerie photos résumant les différentes étapes du dosage de MDA
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4.8.2. Dosage glutathion réeduit GSH

Préparation de I'homogénat : 100 mg de tissu (cerveau) ont été mis en présence de 4 mi
d'une solution d’Acide Ethyléne Diamine Tétra Acétique (EDTA) a 0,02 M, puis ont été

broyés a froid a I’aide d’un homogénéisateur ultrason pour obtenir un homogénat.

Principe : le dosage du glutathion a été realisé selon la méthode de Wekbeker et Cory
(1988). Le principe de ce dosage repose sur la mesure de I'absorbance optique de I'acide 2-
nitro-5-mercapturique. Ce dernier résulte de la réduction de l'acide 5,5'-dithio-bis-2-
nitrobenzoique (réactif d'Ellman, DTNB) par les groupements (-SH) du glutathion. Pour cela
une déprotéinisation de I’homogénat est indispensable afin de garder uniquement les

groupements thiol spécifiques du glutathion.

Mode opératoire

1 Prélever 0,8 ml de ’homogénat.
Déproteéiniser en ajoutant 0,2 ml d'une solution d'acide sulfosalicylique 0,25 %.
Agiter le mélange et laisser pendant 15 minutes dans un bain de glace.

Centrifuger a 1000 tours/min pendant 5 min.

Ajouter 1 ml du tampon Tris + EDTA (0.02 M d’EDTA), pH 9,6.

O

W

W

1 Prélever 0,5 ml du surnagent.

J

1 Mélanger et ajouter 0,025 ml de DTNB a 0,01 M (dissous dans le méthanol absolu).
J

Laisser pendant 5 min a température ambiante pour la stabilisation de la couleur qui se

développe instantanément. Lire les densités optiques a 412 nm contre le blanc.

Calcul : la concentration du glutathion est obtenue par la formule suivante

[GSH] (nM GSH /mg protide) = (DO x 1 x 1,525) / (13100 x 0,8 x 0,5 x mg protide)

DO : Densité optique 4 412nm

1: . Volume total des solutions utilisées dans la déprotonisation
1,525 : Volume total des solutions utilisées dans dans le dosage du GSH
13100 : Coefficient d’absorbance du groupement (-SH) & 412nm

0.5 : Volume du surnageant trouvé dans 1,525 ml

0.8 : Volume du I’homogénat trouvé dans 1ml
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Préparation de I’homogénat

Différentes étapes du mode opératoire

Figure 22: Galerie photos résumant les différentes étapes du dosage de GSH
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4.8.3. Dosage des protéines

Principe : la concentration de protéines est déterminée selon la méthode de Bradford (1976)
qui utilise le bleu de Coomassie (G 250) comme réactif. Les groupements amines (-NH2) des
protéines réagissent avec un réactif a base de 1’acide orthophosphorique, de 1’éthanol et de
bleu de Coomassie pour former un complexe de couleur bleue.

L’apparition de cette couleur refléte le degré d’ionisation du milieu acide et I’intensité établit

la concentration des protéines dans I'échantillon.

Mode opératoire

Prélever 0,1 ml de I'homogenat.

Ajouter 5 ml du réactif de Bradford.

Agiter et laisser reposer 5 min pour la stabilisation de la couleur.
Lire la densité optique a 595 nm, contre le blanc.

La densité optique obtenue est rapportée sur une courbe d'étalonnage préalablement tracée.

N I I e A O O

La concentration des protéines est déterminée par comparaison a une gamme étalon

d’albumine sérique bovine (BSA) (1 mg/ml) réalisée dans les mémes conditions figure 23.

Gamme d'étalonnage
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Figure 23: Courbe d’étalonnage du sérum albumine bovin
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Figure 24 : Galerie photos résumant les différentes étapes du dosage des protéines
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4.9. Dosage de P’activité acétylcholine-estérase (AChE)

Préparation de I’homogénat

20 mg tissu (cerveau) sont mis en présence de 1ml d’une solution tampon phosphate (0.1M,
pH 7.4) puis ont été broyés a froid a I’aide d’un homogenéisateur ultrason pour obtenir un

homogénat.

Principe

La méthode utilisée est celle décrite par Ellman et al. (1961). C’est une méthode
colorimétrique. Ainsi I’acétylcholinestérase contenue dans la fraction des tissus va réagir avec
I’acétylthiocholine (ASCh) en libérant I’acétate et la thiocholine (SCh). Cette derniére réagit a
son tour avec le 5-5’-Dithio-bis (2-nitrobenzoate) (DTNB) en donant du TNB produit de
couleur jaune qui absorbe a 412 nm et dont la concentration est proportionnelle a la quantité
d’enzymes présente dans le milieu.

La réaction peut se schématiser ainsi :

AChE
ASCh + HO ———» SCh + Acide acétique

SCh +DINB — 5SCh-INB + INB

Mode opératoire

Réactifs Blanc (ul) Essai (ul)
Tampon phosphate (0.1M, PH 7.4) | 1050 1000
DTNB 50 50
ASCH 50 50
Surnageant - 50

1 Les tubes sont bouchés puis agiter ;
[J La lecture des absorbances s’effectue toutes les min pendant 20 minutes a une longueur

d’onde de 412 nm contre un blanc.
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Calcul de Pactivité de PAChE
L’activité de I’AChE exprimée en nanomoles par minute par milligramme de protéines

(nmol/min/mg prot) selon la formule suivante :

ADO/At x 1691.18

AChE (nmol/min/mg prot) =

[ ADO/ At : variation de la densité optique par minute ;

() P : Concentration de protéines en mg/ml.

Figure 25: Galerie photos résumant les différentes étapes du dosage de AChE
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4.10. Analyse statistique des résultats
Les reésultats ont été representés sous forme de moyenne plus ou moins I’écart type moyen
(Moy = SEM), la comparaison entre les différents groupes est effectuée aprés une analyse de

la variance (ANOVA), les moyennes sont comparées par un test t de Student.

L’analyse statistique des données a été réalisée grace au logiciel MINITAB (Version 13.31).
Les différences sont considérées comme :

"] Significatives lorsque (P < 0,05).
1 Hautement significative comparant au t¢émoin (P <0,01).

1 Tres hautement significative comparant au témoin (P < 0,001).
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5. Résultats et Discussion

Rendement en huile essentielle

L’extraction par hydro-distillation réalisée sur échantillon de 600g de laurier nous a
fournis une huile essentielle liquide limpide a pé&mature ambiante, tres aromatique avec une

odeur caractéristique et de couleur jaune claire.

Le rendement moyen en huile essentielle, calculéection de la matiere végétale
seche, a fourni un taux d’environ 0.97%. Cette wakst conforme avec les normes AFNOR
comprise entre 0.8 a 4% mais reste relativemegtiedre a ceux obtenus p@uafi et al.,
2017)de la région de Bouzeraah —Alger (2.37%Rebzani (2014)de la région de Chréa-
Alger (1.5%). Alors gu’'a I'Est algérien, région kia-Tref Ouibrahim et al (2015) ont
mentionné une valeur de 0.71%, parallélemilatrzouki et al (2009) a enregistrer un
rendement de 0.5%. Notre résultat est nettemenlagiena celui obtenu pgiasundhara et

al., 2016)dont le rendement est égale a 0,9 % originaireategBdora-Inde.

Cette différence est peut étre attribuée a plusiéagteurs citons parmi lesquels les
conditions climatiques et environnementales, laasibn géographique, la période de la
cueillette, la durée de séchage et le procédérdexin(Silano et Delbo, 2008 ; Marzoukia
et al., 2009 ; Jamshidiet al., 2009 ; Bousbiaet al., 2009 ; Aprotosoaieet al., 2010 ; Olle et
Bender, 2010 ; Zaoualiet al., 2010 ; Ojeda-Sanaet al., 2013).D’aprés(Lagunez Rivera,
2006) I'hydrolat contient toujours des gouttelettes queisin’avons pas pu les récupérer ce

qui peut fausserait le rendement.
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Effets du traitement sur la croissance pondérale.

Le suivi de la masse corporelle des animaux dueapgriode de traitement indique
une augmentation progressive du poids corporel deelots témoins (+64,509) et traités par
le laurier en poudre (+54,25g) ou sous forme déessentielle (+57,25g). Cependant, on
note une croissance lente chez les rates soumisg®pinébe avec une réduction du gain de
poids (+31,25) par rapport au groupe témoin.

Les résultats obtenus ne montrent aucun changesigmiicatif sur la croissance
physiologique des rates traitées par la combinaiopropinébe et laurier (Pr+L et Pr+HEL)
par rapport au groupe témoin. La ration alimentaieepas changé et les animaux ont gardé
un appétit normal ce qui a conservé leurs poids.

Influence du traitement sur le poids relatif (PR) du cerveau

Les résultats ne révelent aucune modification Sigative du poids relatif du cerveau
chez les groupes soumis au propinébe seul ou ebicaison avec le laurier soit en poudre

ou sous forme d’huile essentielle par apport awtém

Tableau 05:Variation du poids corporel et du rapport organgpoceels chez les rates témoins

et traités par le propinebe et/ou le laurier endpewu sous forme d’HE

Poids initial(g)  227,3+28, 232,8+23, 231,5+21,. 229,8+38, 225,0+32, 232,3+27,.

Poids final(g) 291,8+35,, 287,0+22, 262,8+22, 278,3x17, 282,5+18,! 279,5+21,

Gain de poidq) 64,5( 54,2¢ 31,2¢ 48,5( 57,2¢ 47,2¢

PR cervea%) 0,437+0,0. 0,507+0,0: 0,525+0,1¢ 0,472+0,00 0,470+0,0- 0,462+0,0
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Figure 26 : Evolution du poids corporel (g) des rats
témoins et traités apres 30jours de traitement

Figure 27: Evolution du poids relatif du cerveau des rat$
témoins et traités apres 30jours de traitement
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Sur le plan expérimental, les premiers résultaterals ont mis en évidence une
augmentation de la masse corporelle des rats deéfementation, donc ni le pesticide, ni la
plante ont un effet négatif sur la nourriture, eegttigmentation n’est pas importante chez les
rats traités par le propinébe malgré qu’il appattee la famille des dithiocarbamates connus
pour avoir un effet sur la thyroide. Des chercheums suggéré que la perturbation des
hormones thyroidiennes peut étre I'origine de lagoppondérale dont une hypoactivité de ces
hormones engendre une augmentation de la masse gedle tend aussi a ralentir la fonction
métaboliqugYahia, 2016).

Notre résultat concorde d’ailleurs avec ceux(dehia, 2016) qui a mené une étude
sur les rats traités au mancozebe et ont consteéaugmentation de poids corporel. Des
résultats similaires ont été également trouvés(pmhe, 2017)qui a traité les rats par deux
doses différentes (100mg/kg et 250mg/kg) de prdyaret il a enregistré une augmentation

considérable.

Des études récentes ont montré que les feuillBisude essentielle deaurus nobilis
favorise I'augmentation de la sécrétion gastrifgGeiedouari, 2012)ce qui peut stimule
I'appétit et explique 'augmentation importante pleds des groupes traités par cette plante,

soit en poudre ou bien leur huile essentiel.

Nos résultat montre qu’il y a une augmentation mais significative de poids relatif
du cerveau chez les rats traités par le propinébequi peut étre due a une altération
cérébrale. Le changement significatif du poids tifela’'un organe associés avec
l'augmentation des activités des transaminasequadies dommages de ce der(Bouzidi
etal., 2011)
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Effets du traitement sur les parametres hématologiges.

Nos résultats révelent que I'exposition des rateprapinebe a raison de 400 mg/kg a

entrainée une diminution significative (p<0.05) tdux des globules rouges, hémoglobine et

hématocrite. Concernant les globules blancs, lyroyies et monocytes, on a constaté une

diminution non significative est par rapport auwgye témaoin.

Cependant, qu’en présence de laurier seul ou erbinaimon avec le propinébe a

rétabli toutes les valeurs a la normale, aucuntrdifice significative n’est observée en

comparaison avec le témoin.

Tableau 06.Variation des parametres sanguins chez les ratsinén(T) et les rats traités
apres 30 jours de traitement (M + SD, n = 6).

T L Pr Pr+L HEL Pr+HEL

GB

8,43+0,75 8,27+1,00 7,37+1,9 8,40+0,3 7,77+1,2 2138
10%pl
Lym

6,43+1,08 6,30+0,95 4,97+1,6 6,10+2,0 7,20+0,8 6146
103/l
Mon
109 1,36+0,28 1,40+0,20 1,13+0,5 1,26+0,35 1,40+0,1 04021
foFé/pl 8,830+0,69 | 9,163+0,52]  6,867+0/53| 7,330+0,67 7,900+0,69 6,960+0,34
T(;)G/ul 15,57+#1,10 | 15,83+1,89)  12,16+0;76| 15,46+0,45 14,90+0,85 15,30+1,3[
HTC .
% 49,83+3,07 | 49,50+5,14]  40,60+1747| 43,43%5,13 45,73+4,11 44,40+2,60
CMV
Fi 54,1746,10 | 51,17+2,10 55,07+5,00 55,60+3,67 54,9781 | 58,93+0,83
CCMH
o/dl 32,33+2,72 | 34,33+4,48 33,17+2,51 38,00+0,53 35,184 | 37,27+1,10
PLT
10l | 760,70£84,4| 646,70+59,0| 591,00+141,0 702,00+176,00 724,00+108,00 703,70+94,7

*(P< 0,05) Différence significative par rapport au témoin
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Figure 29 :Variation des paramétres hématologiques chez tles naités par le propinebe et/ou le
laurier pendant 30 jours
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Dans la présente étude, nous avons constaté qdmitistration du propinébe
engendre chez les rats une diminution significattuenombre de globules rouges (GR), du
taux d’hématocrites (HTC) et du taux de 'hémogha§Hb) ce sont des signes indiquant une
anémie. Ce résultat est similaire a ceux(fiehe, 2017) Benzidane (2012)a obtenu le
méme résultat suit a [Il'application de chlorpyrifofnsecticide de la famille
d’organophosphoré).

Par contre, aucune modification significative n’sgnalée dans les autres éléments
sanguins (Globules blancs, lymphocytes, monocplaguettes, CMV, CCMH).

Les autres groupes de I'expérimentation qui sa@ités soit par le poudre de laurier, huile

essentiel de laurier, soit par leur combinaisorcdegropinébe ne montre aucune différence
significative par rapport au groupe témoin, c’estifpétre due a la richesse de la plante en
éléments nutritifs. L'eugénol est considéré commeagent anti-agrégeant plaquettaire a

faible dose il inhibition la cyclo-oxygénaé@riot, 2016).
Effets du traitement sur I'évaluation du taux de laglycémie

Notre étude a révélée que la consommation d'unee@ataminée par le propinebe a raison de
400mg/kg provoque une hyperglycémie, nous avonsgeiré une augmentation hautement
significative (p < 0.01) par rapport au témoin.laarier montre une bonne capacité a réetablir

la valeur de la glycémie a la normal, en comparageec le témoin.

L5

olvedmie sl

T L Pr Pr+L HEL Pr+HEL

Figure 30: Taux de la glycémie chez les rats témoins et kss r
traités apres 30 jours de traitement.
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Le glucose est un aliment énergétique trés impbpanr les cellules. Son taux dans le
sang est maintenu stable grace a une réegulatiéonetion des besoins. Le bilan glycémique
explore le diabéte et le risque cardiovasculaime p@rle de diabéte quand la glycémie a jeun
est retrouvée supérieure a 1,26(Bjelouat, 2009).

Le systéme endocrinien est composé de nombreuxnesgd@pancréas, glandes
surrénales, thyroide...) qui sécrétent des hormonesigculent dans tout I'organisme. Des
perturbateurs endocriniens peuvent interférer daesynthese, le stockage, le transport, le
métabolisme, la fixation, I'action ou I'éliminatiosies hormones. Certains pesticides sont de

perturbateurs fortement suspectés d’altérer laagant parif, 2016).

Nos résultats ont constaté une augmentation haatesignificative du taux de
glucose sanguin chez les rats intoxiqués par léicpdes ce qui peut étre a cause d'une

perturbation de la sécrétion de I'insuline ou urtehition de I'activité de ce dernier.

On note que chez les lots de la combinaison deipEbp avec le laurier en poudre ou
leur huile essentiel, une amélioration considérdbléa glycémie par rapport au lot témoin, ce
qui traduit I'activité hypoglycémiante deaurus nobilis. Ce résultat est confirmé par des
récentes études, L'administration de 200 et 60kgndé doses de I'extrait éthanolique des
feuilles delaurus nobilis produit une diminution significative de la glycéntkez les lapins
diabétiguegGurman et al. 1992).

Les inhibiteurs de ¢i-glucosidase sont une classe médicamenteuse demntesit du
diabéte ayant pour objectif de limiter I'hyperglyai@ post-prandiale. lls sont représentés par
I'acarbose et le miglitol en allopathie conventielh. Ces molécules permettent de retarder
I'absorption du glucose en inhibantadamylase et b-glucosidase qui hydrolysent les
hydrates de carbones. Des chercheurs ont expégnieaativité de 'HE du laurier noble. I
en résulte que I'HE inhibe l'activité dentglucosidase a plus de 90% a la concentration de
7,5 uL/mL, par une inhibition compétitive. Ces résultatgpérimentés in vitro doivent étre
confirmés par des études in vival{Kalaldeh et al., 2010.
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Effets du traitement sur les parametres du stressxydatif.

Le malondialdéhyde (MDA)

D’aprés les résultats obtenus, on observe une autgtien hautement significative (P< 0,01)

du taux de MDA au niveau de cerveau chez les eatsvant le propinébe par rapport aux rats
témoins. En présence de laurier le taux de MDAnairdier considérablement pour atteindre
des valeurs proches de celles du témoin, maisegte IStatistiquement significative toutefois
on note toujours une augmentation significative QF85) chez le groupe de combinaison (Pr

+HEL) comparée au groupe témoin.

Le glutathion réduit (GSH)

Le gavage des rats par le propinébe a raison de@/®@/j pendant 30 jours a entrainé un
effondrement de glutathion tissulaire se traduigamtune diminution hautement significative

(p<0.01) du taux de GSH au niveau du cerveau.

Cependant, I'addition dé&aurus nobilis sous forme de poudre ou de huile essentielle a
rétablie le taux de GSH a la normal, aucun changemignificative n'a été enregistré par

rapport au lot témaoin.

Tableau 7: Variation du taux de malondialdéhyde (nmol/mg praget de glutathion réduit
(nmol/mg prot) au niveau du cerveau chez les g&at®inset traités par le propinebe et/ou le

laurier (poudre ou HE) pendant 30 jours.

T L Pr Pr+L HEL Pr+HEL

MDA | 0,171 +£0,03| 0,163 +0,07 0,637 +£0,090,238 + 0,08 0,201 +0,06 0,253 *0,

** *

D3

GSH | 52.15+8,19| 46,91+6,3 23,10+2,8 | 40,53 +5,48 50,38+ 8,89| 44,83 + 5,27

*%

* (P< 0,05) :différence significative comparant au témaoin.

** (P< 0,01):différence hautement significative comparant auciém
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Figure 31 :Variation du taux de malonydialdéhyde (nmol/mg @imt)
dans le cerveau chez les rats témoins et lesradtisstapres 30 jours de

traitement.
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Figure 32 :Variation du taux de GSH (Zth mol/mg protéine) dans le
cerveau chez les rats témoins et les rats trgi@s 80 jours de

traitement.
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Le stress oxydant est défini comme un déséquilgmmoncé entre les éléments
antioxydants et proxydants en faveur de ces detnlers origines du stress oxydant sont
multiples et résultent d’'une formation d’espéceacti@es de I'oxygéne (ERO) au sein de
I'organisme(De Moffarts etal., 2005 ; Adli, 2015) Un radical libre est une espece chimique
possédant un électron célibataire sur sa couchghgeique. Ce sont des dérivés instables et
toxiques de l'oxygene qui endommage I'ADN, les pnoes et les lipidegBonnefont-
Rousselot etal., 2003 ; Meziane, 2011)

Le malonyldialdéhyde utilisé comme un marqueurpel®xydation lipidique dans les
études de stress oxydant et de la signalisatiooxredexiste sous deux formes, la premiére
est libre et la deuxiemes est liée aux protéinpspitotéine, acide nucléique et acide aminée
(Verma et al., 2019 ; Domnique, 2020).

Notre résultats ont constaté une augmentation heauntesignificative dans du taux de
MDA mesuré au niveau cérébrale chez les groupesedrgar le fongicide, et une
augmentation significative chez les rats traités lpacombinaison de propinébe et I'huile
essentiel de laurier. Ceci montre bien que le medpé est capable de promouvoir la
génération des ERO, qui se traduit par la peroxyddipidique (LPO) dans le cerveau. Nos
résultats sont similaires a ceux obtenus (@jeffal, 2014) qui a constaté une augmentation
du taux de MDA cérébrale des rats soumis a une d®o$eng/kg de méthomyl (insecticide de

la famille de carbamate) pendant 3 semaines.

En effet, le cerveau est fortement susceptible radicaux libres dus a leur activité
métabolique oxydante accrue et leur teneur élevéaatdes gras polyinsaturés (AGPI)
(Evans, 1993 ; Djeffal, 2014)Aussi Gupta et al. (2009)ont proposé que LPO pourrait étre
'un des mécanismes de neurotoxicité associée »pd@tion au propoxur (un autre
insecticide carbamate) et que le taux élevé du Mbéz les rats indique que ce composé a
augmenté la peroxydation lipidigue et a produit état du stress oxydant. Par ailleurs,
I'administration del.aurus nobilis en poudre a diminué le taux de MDA ce qui explitpie

activité antioxydante.

L’organisme est doté d’'un ensemble de systemesfimses trés efficaces contre la
surproduction d’ERO. Le terme d’antioxydant désigmeate substance, qui présente a faible
concentration par rapport a celle du substrat dxlaetarde ou inhibe significativement
I'oxydation de ce substr@alliwell & Gutteridge, 1990 ; Mezian, 2011).
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Le GSH est un tripeptide connu pour étre un élérderia premiére ligne de défense
contre les radicaux libres et considéré dés lorsamposé essentiel qui maintient l'intégrité
cellulaire grace a sa propriété réductrice et sdicg@ation active dans le métabolisme
cellulaire (Sauer, 2014 ; Aoun et Tiranti, 2016) Son épuisement peut avoir comme
conséquence la dégeénération de cellules due art'efkydant provoqué par des polluants
(Zhang et al., 2008)

Nos résultats ont enregistré un effondrement dw tkeuglutathion dans le cerveau des
rates traitées par le propinebe. Cette diminutientgtre due a sa participation en tant
gu’antioxydant dans la neutralisation des radickes produits par le propinel{®jeffal,
2014 ; Yahia, 2016 ; Aiche, 2017).

En revanche, I'administration deaurus nobilis en poudre ou sous forme d’huile
essentielle, a restaurer le taux du glutathionitéda note que les valeurs enregistrées sont
proches de celle du lot témoin. Cela est probabdrdé a la forte teneures en composé
antioxydants particulierement (les polyphénolsLiealol et vit E) en assurant un role de
scavenger des radicaux libres. Le laurier nobleasable d’élimine ou d’inhiber I'oxydation
des lipides et autres molécules cibles par l'irtiohi de l'initiation ou la propagation de
réactions oxydativegrakhlef, 2010 )
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Effet du traitement sur l'activité de I'acétylcholinestérase au niveau
cérébrale

D’aprés les résultats obtenus, on a enregistrédiménution trés hautement significative
(P<0.001) de lactivité enzymatique de l'acétyléhektérase chez les rates recevant le
propinebe a raison de 400mg/kg comparant au labitérhe laurier a rétabli le taux de AChE
a des valeurs proches de celle du témoin, néanminsote toujours une baisse significative

(P<0.05) chez le groupe de combinaison (Pr+HEL) qagaport au groupe témoin.

Tableau 8: Variation de I'activité de (AChE)ufnol/min/mg protéine) au niveau de cerveau
des rats témoins et différents groupes traitéssa@durs de traitement

T L Pr Pr+L HEL Pr+HEL

mol/min/
H 32,79+4,06| 31,85+8,08 06,83%1,66 | 22 43+932| 26,03+7,01 16,1+9:88
mg prot b

ol min mg ol

Figure 33 : variation de l'activité de (AChE)u(mol/min/mg protéine) au niveau de

cerveau des rats témoins et différents groupeagsrapres 30jours de traitement

* (P< 0,05) :différence significative comparant au témaoin.

*** (P< 0,001):différence tres hautement significative comparartéanoin.
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L’acétylcholine (ACh), est un neurotransmetteur ppuie un réle important dans le
systeme nerveux central, ou il est impligué dansiéamnoire et I'apprentissage, notamment

dans l'activité musculaire et les fonctions végeest(Adli, 2015).

L’acétylcholinestérase (AChE), une protéinase @nsgmqui joue un réle primordial
dans la régulation de I'influx nerveux. Elle cat@yl’hydrolyse de I'acétylcholine en choline
et acide acétique, une réaction nécessaire poumepiee a un neurone cholinergique de
revenir a son état de repos apres I'activation.Qhk est exprimée dans de nombreux tissus.
Mais c’est a la jonction neuromusculaire ou darss dgnapses reliant certains neurones
gu’elle remplit son réle le mieux conii8ilman et Sussman, 2005).

Concernant l'activité de 'AChE ; biomarqueur de faurotoxicité, les résultats
obtenus indiquent une diminution tres hautementifsogtive (p<0,001) dans le cerveau du
groupe traité par le propinébe 400mg/kg, ce derai@rce une toxicité par inhibition de
'AChE dans les synapses, par conséquence, I'adetionu de I'acétylcholine. Parmi les
inhibiteurs de I'AChE, les plus connus sont cedagaz de combat et les pesticides

organophosphorés et carbamates.

Le mécanisme d'inhibition par ces derniers est lsasda formation d'un complexe
carbamylé ou phosphorylé qui sont plus stableslguderme acétylée. Cependant la forme
carbamylée s’hydrolyse rapidement (inhibition ré\@e) alors que la réactivation de la forme
phosphorylée est beaucoup plus lente (inhibitiorasguréversible) voire impossible
(inhibition irréversible) selon la nature de I'ong@hosphordLotti, 1995). Des observations
cliniques ont confirmé ces donnés, un état de peimmbdes 04 membres est enregistré apres
administration répétés de propinebe a raison dendqQ), cette paralysie tend a disparaitre

(Iésion réversible) avec 'arrét de traitement.

Nos résultat sont en adéquation ageffal (2014) qui ont constaté une diminution
de lactivité de 'AChE cérébrale des rats soumisire dose de 8mg/kg de méthomyl
(insecticide de la famille de carbamate) pendas#rBaines. Donc, les pesticides de la famille
carbamate sont des inhibiteurs de I'acétylcholéresiE(jensenet al., 2009).

En outre,Gasmi (2018)a montré que I'exposition au pesticide du genreetAmipride et
Deltamethrine) induit une diminution de l'activitle 'AChE au niveau de cerveau total,

I’hippocampe et le Striatum chez les rats.
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Dans une autre étude faite g@enziane, 2014)es rats expérimentaux ont recu le
chlorpyrifos (insecticide organophosphoré) par gava la dose DL50/10 pendant trois mois,
ce traitement entraine une diminution significatikel'activité de la butyrylcholinesterase au
niveau de trois compartiments ; le sang total, pia%t érythrocytes par rapport aux rats
témoins.

Le Laurus nobilis a rétabli le taux de AChE a des valeurs procheceale du témoin,
néanmoins, on note toujours une baisse signifiegff<0.05) chez le groupe de combinaison
(Pr+HEL) par rapport au groupe témoin. Sekmrreira et al (2006) I'huile essentielle
laurier est qualifiee d’'une activité spasmolyaquiile contre les contractions involontaires

des muscles lisses, en empéchant ces contradtamigmn permettra de détendre les muscles.

A savoir, l'action spasmolytique peut étre de typeurotrope et/ou musculotrope. Les
antispasmodiques neurotropes ont pour particulafdagir sur les neurotransmetteurs, ces
substances qui permettent de faire passer des gessaatravers le systéme nerveux. Les
antispasmodiques vont en effet permettre de stdf@mtion de I'acétylcholine, cette molécule
qui normalement se fixe sur des récepteurs du mukete et entraine la contraction
musculaire. De cette maniere, les muscles ne sptostdépendant de l'acétylcholine ce qui
provoquera un relachement de ceux-ci. Alor que al@spasmodiques musculotropes vont
agir directement sur les muscles. En se fixantrmembranes des cellules musculaires, les
molécules antispasmodiques vont ainsi perturberéldsanges des ions calcium, ce qui
empéchera la contraction musculaire et donc dételedmuscle. Les principales molécules
spasmolytiques sont les alcools monterpéniqueséfmiga-terpinéol, linalol, etc) les
carbures monoterpéniques (limonéne et sabinenestedatregDe la cherie, 2019).
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Effet de traitement sur le comportement des rats

Test du labyrinthe en croix surélevé (EPM)

Les résultats des rats traités au propinébe etclembinaison soit avec la poudre de
laurier ou bien avec I'huile essentielle montrene @ugmentation significative (p<0.05) du
temps passé dans les bras fermés et une dimirgigjoificative (p<0.05) du temps passé dans
les bras ouverts (p<0.05) par rapport aux tématependant, un prétraitement haurus
nobilis soit en poudre ou leur huile essentielle a modak@&mps d’exploration dans les deux

bras.

Concernant le nombre d’entrées dans les bras,dtedraités au propinebe montrent
une diminution significative (p<0.05) du nombre ritiges dans les bras ouverts par rapport
aux témoins et une augmentation non significatidasnombre d’entré au bras fermés
cependant, un prétraitement au laurier et au laggentielle a prévenu remarquablement la

diminution du nombre d’entrées au bras ouverts.

Pour le nombre de redressement, nos résultats embntne diminution significative
(P<0.05) chez les rats traités par le pesticidesaetombinaison avec la poudre de laurier
comparativement aux témoins et une amélioratioxpddgation chez les rats traités par

Laurus nobilis.
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Tableau 9: Variation des parametres liés au test de la croiglevée EPM chez les rates témoin et soumis &érelits traitement (Pr et/ou
laurier) dans la 4" semaine.

TPC se 15,0012, 21,50+11, 13,50+13,7 04,75+2,2: 25,8111, 11,5+7,8(
TPBF se 246,3+15,3 260,3+23,7 281,0+12,4 278,5+18,3 235,3+£36,3 281,3+£12%1
TPBF/P se( 23,25+6,95 30,30+14,7 09,00+£5/89  14,50+6,24 25,7549,29 13,50+9,61
TPBF/D se( 227,8+24,6 230,0+18,2 272,0+18,1 269,0+11,0 209,5+41,3 267,8+15%7
TPBO sec 30,00+11,0 20,80+11,7 05,50+8;02 11,75%8,22 40,8+36,9 7,5045,69
TPBO/P sec 07,50+5,69 09,00+8,16 02,00+2,45 07,75+5,74 17,1211 7,5045,69
TPBO/D se( 12,75+6,55 08,75+4,57 03,25+2;63  07,00+3,46 14,50+4,80 6,0045,03
Nbr Red 14,50+6,86 15,00+7,70 08,00+£5,72 09,50+3,87 16,00+9,20 10,25+0,95
NbrEBO 02,50+01,29 01,75+0,95 0,50+0:57  01,00+0,81 03,00+2,00 1,50+1,73
NbrEBF 01,25+01,50 02,25+0,50 02,25+1,26 02,25+0,50 05)Z5+ 1,50+0,57

* (P< 0,05) :différence significative comparant au témoin.

TPC Temp: pass dan:le centre: TPC TPBO/P Temp: pass dan: les bras ouvert : partie proximale
TPBF Temp: pass dan: les bras fermé: TPBO/D Temp: pass dan: les bras ouvert: : partie distale
TPBF/P | Temp: pass dan:les bras fermé : partie proximale N Red Nombre de redresseme

TPBF/D | Temp: pass dan:les bras fermé: : partie distale NEBO Nombre d’entrée dan: les bras ouvert:

TPBO Temp: pass dan: les bras ouvert: NEBF Nombre d’entré¢ dan: les bras fermé
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Dans un cadre non pathologique, l'anxiété est @t éé préparation cognitif et
comportemental qu’'un organisme, se mobilisant porrgée a une menace potentielle distante
dans I'espace ou le temps. On parle alors d’émtxieté comme une réponse adaptative de
grande vigilance qui permet a I'organisme de nasiglans un environnement inconnu dans
lequel un danger ou un stress est ressenti. Daflosrsa pathologique, I'anxiété est un état de
mauvaise adaptation qui empéche l'organisme a d¥padéquatement a son environnement
(Leonardo et Hen, 2008).Quelques tests comportementaux ont été mis au pdimtde
mesurer I'anxiété chez les rongeurs (rat et sautis) labyrinthe en croix surélevé est
couramment utilisé pour I'étude des comportemea@ssa I'anxiété chez les rongeur®ifres
et Escarabajal, 2002).L'expérience exploite le conflit chez les rongeendre la peur des
espaces ouverts et le désir d'explorer un nouwet@mement. Les bras fermés représentent
la sécurité, alors que les bras ouverts offrentuaieur exploratoire. Un animal anxieux aura
naturellement tendance a préférer les espacesetl@®mbres qu’aux espaces ouverts et
éclairés. Partant de ce principe, l'anxiété congpoentale est mesurée par le degré
d'évitement des espaces ouverts du labyrintheebpg court passé dans les bras ouverts est
considéré comme un indice d’anxi¢@naivi et al., 1990; Lister, 1987; Pellovet al., 1985).

D'apres le test d'EPM, nous avons signalé une dimimdu temps passé dans les bras
ouverts et une augmentation du temps passé darwdesfermés chez les rats traités au
pesticide. La diminution de s’aventurer dans leasbouverts dans le labyrinthe en croix
surélevé est interprétée typiquement par une augtiam de I'anxiété(Elliott et al.,
2004)Cela réevéle de I'effet anxiogéne du propinebe. Nopeissons par exemple au systéme
gabaergique dont des perturbations du fonctionnemngoliquent des troubles de I'anxiété
(Mohler, 2006; Domschke et Zwanzger, 2008 Le systeme cholinergique est également
connu pour jouer un rble modulateur dans la régulate l'anxiété(File et al., 1998;
Ouagazzalet al.,1999).

Selon ce point, la stimulation des récepteurs okaliques peut induire des réponses
anxiogenegOlausson et al., 1999 ; Ouagazzakt al.,1999).En effet, 'accumulation de
l'acétylcholine provoque des syndromes nicotiniqups associent des fasciculations
musculaires et des crampes, puis une asthénieerapitt croissante par atteinte de la plaque
motrice évoluant vers la paralysie des musclegsgBismuth, 1993).

De plus, I'anxiété relative aux pesticides peutités du stress oxydatif cérébral et de

la neuro-inflammatiorfChen, 2012) Le changement de la concentration des
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neurotransmetteurs est aussi impligué dans le dgdpement des changements

neurocomportementaufOswal et al., 2012) Dans la littérature, de nhombreuses études ont
montré les effets anxiogénes des pesticides corand@akinon et le malathiofFabricio et

al., 2005 ; Mahaet al., 2013). Tayaa (2014 montré que lI'exposition a court terme au

diazinon provoque des effets anxiogenes chez fa Vdistar. De plus(Maha et al., 2013)

ont montré que I'exposition subchronique au diazinwontre des effets anxiogénes chez le
rat male Wistar. L’exposition a court terme pendanfjours au malathion provoque des effets
anxiogénes chez le rat Wistar. Intéressement,ffeudié majeure associée a I'étude de la

réponse anxiogene est de déterminer une formefigjpecde I'anxiété clinique qui peut étre

associée a un modéle animal particulier.

Comme proposé pdLister, 1990), les réponses comportementales évaluées dans des
tests tels que le labyrinthe en croix surélevé, cuinprennent une situation anxiogene
temporaire, sont suggérées pour refléter des d@mtxiété transitoire plutbt qu'un trait lié a
I'anxiété chronique. De plus, la stimulation cheligique produite par des doses plus €élevées
pourrait atteindre un seuil de stimulation qui cerdarre la réponse anxiogéne et produit une
réduction nette de l'anxiété comme dans le cas aathion qui induit un effet anxiogéne
seulement a des doses faibles et moye(fasricio et al., 2005).Le nombre d’entrées dans
les bras du labyrinthe montre une diminution sigaifve par rapport aux témoins. Le
nombre d’entrées dans les bras est généralemerit démme un indice de locomotion
(Espejo, 1997).

Une action anxiolytique permet d’agir directemeatriveau du systeme nerveux en
bloquant les mécanismes a l'origine des manifestatdu stress. Le laurier noble et son huile
essentielle sont responsables d’un effet anxialgtignportant, démontrés par les résultats des

expérimentations.

Le laurier noble possede une activité psychiqueabiet en adéquation avec son
symbolisme de la victoire et de la réussite. linpetr notamment de réguler les systemes
ortho- et parasympathiques. Pour rappel, le sys®ymgathique est le systeme de mise en
alerte de l'organisme face a un stress ; il perdeetrester en éveil et d’agir. Le systeme
parasympathique est quant a lui impliqué dans laendu repos et la récupération de
'organisme. En situation « normale », le systéerae/@ux sympathique est donc en équilibre

avec son propre systéme antagoniste qui est lersgsterveux parasympathique.
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Le role du laurier noble est alors d’équilibrer cisux systemes nerveux en étant
calmant pour les hypertoniques et tonique pourakibéniques. De nombreuses molécules
contenues dans son HE présentent des propriétéslatites et neurotoniques comme c’est le
cas notamment pour les terpenes, les phénolstHesséet les esters. Cette HE pousse ainsi a

surpasser ses limites et aide a reprendre confemesei(Jollois et al., 2001 ; Festy, 2015).

Pour agir, les molécules de I'huile essentielld_derus nobilis tell que les esters, les
alcools monoterpéniques comme le linalol etterpinéol, interagissent avec les
neuromédiateurs pour la transmission nerveuse, uteragule positivement le systéme
nerveux. Cette action directement au cceur du sygstarveux central induit un effet calmant

et relaxant, spasmolytique et anxiolytiqie la Charie, 2019)
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Test de champs ouverts (OF)

D’apres les résultats obtenus, on note qu'il y @ diminution significative (P<0.05) et
hautement significative (p<0.01) de la distancaléoparcourue et du nombre de redressement
respectivement, avec une augmentation significativetemps d'immobilité chez les rats

traités par le propinébe a raison de 400mg/kg empasaison avec le groupe témoin.

Cependant, les rates traités par le laurier onegestré une amélioration dans
'ensemble des parameétres évalués dans ce testefdisy une diminution significative de
nombre de redressement chez les rates du deuxanie)lrecevant 2% de la poudre de

laurier et les rates du deuxieme lot de combinafBorHEL) par rapport au témoin.
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Figure 34: Variation des parametres liés au test du champro@gen Field chez les
rates témoin et soumis au différents traitemene¢fu laurier) dans 1a°%°semaine.
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L'open field est un test utilisé pour mesurer latmedé, le degré d’'anxiété et la
réaction émotionnellePfut et Belzung, 2003. Par conséquent, les rats anxieux ont tendance
a passer plus de temps dans les coins et la péapde I'appareil plutdt que dans le centre
(Elizalde et al., 200§, La diminution de la distance parcourue dansdiofield révéle de la
diminution de l'activité locomotrice. De plus, lamdnution du nombre de redressements
indique une dégradation de l'activité exploratoi®us pouvons conclure que le propinébe

peut altére les capacités locomotrices et exploestidu rat.

Au niveau de l'open field, nous avons assisté a hyppeoactivité revélé par la
diminution significative de la distance totale gamue, diminution du temps passé dans la
zone centrale et augmentation significative du tmipnmobilité et le temps passé dans la
zone périphérique chez les rats traités au propim@nparativement au rats témoins. Une
diminution dans I'exploration chez les rats traipss le pesticide apparait par la diminution

du nombre de redressements.

Les pesticides exercent leur toxicité par la finatde ses oxygéenes analogues sur
l'acétylcholinestérase (AChE), enzyme neuronaleygmuant ainsi une accumulation de
l'acétylcholine endogene dans les tissus nerveursebrganes effecteuréMayer et al.,
1991). En outre, l'anxiété et la dépression peuvent aggrdfypoactivité exploratoire et
ambulatoire dans I'open field. Dans la littératuagicune étude n’a investigué la réponse

anxiogene des rats vis-a-vis du propinébe.

En revanche, L’hypoactivité des rats traités awpimebe a été bien modulée par le
Laurier et son huile essentielle. Cet effet modulata été attribué a son effet sur la
neurotransmission cholinergiqg&mit et al., 2012; Diegoet al., 2014).L’'HE de laurier
noble est employée comme anti-épileptique dansddecine traditionnelle iranienne. Cette
activité a été évaluée expérimentalement sur degssoDes convulsions sont provoquées
chez les souris par deux méthodes, soit par etdwios, soit par du pentylenetétrazole (PTZ).
Les souris ont regu auparavant des doses d’HEut&idaou de molécules anti-épileptiques
(phénytoine, éthosuximide). Les résultats de l'étuglelent une action protectrice de I'HE
contre les convulsions induites par le PTZ. L'HEpese également a une sédation et une
faiblesse motrice aux doses anti-convulsivantesrason de la présence d’eugénol, de
méthyleugénol et de cinéole. Malgré un mécanisraetidn inconnu, I'étude indique que les
composés responsables de I'effet anti-épileptigqum grobablement le pinéne, I'eugénol et le

meéthyleugénol. (47)
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Test de la reconnaissance olfactif

Nos résultats, montrent que le rats traités paorépinebe et leur combinaison avec le la
poudre delLaurus nobilis passent plus de temps au centre (augmentationfisagivie
(P<0.05)) comparativement aux témoins, cependantemps de latence vers la propre
scissure est supérieur a celle dans la scissurdidi@m(diminution significative (P<0.05)
comparativement aux témoins qui explorent beaudaugcissure familiale que la scissure
propre.

Par contre le co-traitement par huile essentiedidadiris améliore exploration de la scissure

familiale que la propre scissure.
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L’olfaction constitue sur le plan physiologique umsste intéressante dans la
dépression, du fait des connexions étroites qusteni entre les voies olfactives et les aires
cérébrales impliquées dans la régulation de I'hune¢ules émotions, notamment au niveau
du systeme limbiqueBfand et al., 2017) En plus, le systéme olfactif interagit directemen
avec I'hippocampe qui joue un role essentiel danselurogénésdnserm, 2020. Un autre
argument en faveur du lien étroit entre I'odoraiaalépression est qu’un déficit de perception
des odeurs peut étre a l'origine de symptémes dsifse plusieurs études tendent a prouver
que les odeurs peuvent potentiellement avoir uragnhpur 'amélioration de ces symptémes
(Brand etal., 2017)

Le bulbe olfactif est la premiere étape du syst@taetraitement de l'information
olfactive et peut servir de porte d'entrée pourctasséquences environnementgiRsy etal.,
2018).Les preuves indiquent que le bulbe olfactif est seesibilité préférentielle aux agents
pathogénes exogénes ou aux toxines environnemgntplepeuvent déclencher et propager
des changements pathologiques dans tout le cewades nerfs olfactif§Rey et al., 2018)
Assurant la réception des molécules odorantesidesones olfactifs de la muqueuse olfactive
(MO) sont en contact direct avec le milieu extéri@xposés aux agressions permanentes des
micropolluants, dont les pesticides. lls constitugme voie d’entrée privilégiée de toxiques

vers le bulbe olfactif (BO) puis le systéme nerveartral.

Nos résultats montrent, une perturbation olfadidézles rats traités par le propinébe,
ceci est peut étre du a la neurotoxicité induit fgaipesticide qui influence la fonction
olfactive normale et provoque une dégénérescenaxeséles neurones DA dans SSN ainsi

gue dans le bulbe olfactif.

Des études antérieures sur le modele d'admin@traiiranasale de roténone ont montré que
la neurotoxine influence la fonction olfactive n@lm et provoque une dégénérescence sévere
des neurones DA dans le SN ainsi que dans le hoifaetif (Rodrigues etal., 2014;
Sasajima etal., 2015 ; Xiaoling etal., 2020),la neurotoxicité induite par la roténone s'est
produite non seulement dans la voie nigrostriatalais a également conduit a de graves
déficits dans le bulbe olfactif. L'analyse des dwaments pathologiques du bulbe olfactif a
démontré que l'administration systémique a longi¢éede roténoné réduisait le nombre de
neurones dopaminergiques dans le bulbe olfactifquieétait cohérent avec les résultats
obtenus chez des souris traitées a la roténonenalirée par voie intranasale. Des études in

Vivo et vitro ont montré que les neurones dopangigees du bulbe olfactif jouent un réle clé

68



Résultats & Discussion

dans le traitement de l'information sensoriell@atiscrimination des odeu(Banerjeeet al.,
2015; Liu et al., 2013).Outre les preuves de plus en plus nombreuses quéptanse
inflammatoire dans le bulbe olfactif est un signetégulateur majeur pour le
dysfonctionnement olfactif des maladies neurodégédivés.

Cependant, La rééducation olfactive permet de wooeati a stimuler les fonctions
cognitives, les voies associatives qui associemtdmoire et I'odorat. Ce sont Richard Axel et
Linda Buck, deux chercheurs américains qui ontvéela question du mécanisme d’olfaction
(obtention d'un prix Nobel de médecine). Celui-e saduit par le fonctionnement des
cellules du nez qui transmettent l'information @eleurs au cerveau. En 1991, leurs travaux
ont démontré, I'existence de l'identité moléculattes récepteurs olfactifs, une trés vaste
famille de milliers de génes permettant de distengde nombreuses odeurs différentes.
Chaque récepteur a une odeur et est activé spémifignt par des caractéristiques
moléculaires. La durée de vie des cellules olfastiest d’environs 45 jours, une fois les
molécules odorantes percues par les récepteulgfdesiations sont transmises dans le bulbe
olfactif puis vers le cortex olfactif primaire. l,eécanisme de l'olfaction est un trajet presque

direct vers I'inconscienfMarchand, 2019)

Les actifs puissants des Huiles Essentielles, a#gadges odeurs qui envoient
instantanément des signaux au cerveau et plusyl@&tement, vers l'inconscient ou siégent
les émotions. L'inhalation d’Huiles Essentielles aitres odeurs du quotidien viendront
raviver les souvenirs et stimuler la mémoire d’'peesonne atteinte d’Alzheim@viarchand,
2019)
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Les pesticides sont soupgonnés de présenter uoeristpjeur pour la santé de
’homme et son environnement. Par ailleurs, de meomdes études épidémiologiques
suggeérent une corrélation entre I'utilisation destjzides et le développement de maladies

neurodégénératives.

Dans ce contexte notre projet s’est intéressé dijpae, a évaluer la neurotoxicité du
propinebe chez les rats est pour atténuer I'imgadongicide sur la santé nous nous somme
orienté verd_aurus nobilis, plante aromatique et médicinale riche en métalsofiszondaires

avec des caractéristiques thérapeutiques et phalogigues.

Pour mener a terme notre projet de recherche, atesngtres hématologiques, I'évaluation du
taux de la glycémie, certains marqueurs de stnegdant, le neuro-comportement et activité
enzymatiques d’acétylcholinestérase (AChE) ontné&8urés chez des rats témoins et traités
par le propinébe 400mg/kg/j et leaurus nobilis sous deux formes poudre 2%l/j et huile
essentielle 0,1ml/kg/j, durant une période de 300

Les résultats obtenus montrent dans premier temps :

Y Une croissance corporelle lente justifiée par uinléagain de poids.

Y Augmentation des poids relatifs du cerveau.

Y Une anémie et une hyperglycémie

Y Les résultats des tests de neurocomportementagiendwne action anxiogéne, une
perturbation du pouvoir olfactif et une détériomatide I'activité exploratrice et
locomotrice, associée a une diminution tres impoeta de [I'activité de
I'acétylcholinestérase.

Y Sur le plan oxydative, on a noté une augmentatwrtagix de malonyldialdéhyde
(MDA) et une baisse du taux de glutathion réeduK3 au niveau du cerveau.

Dans un second temps, I'addition Haurus nobilis en poudre (2% par jour) ou sous
forme d’huile essentielle (0.1ml/kg/j) permet desteirer I'ensemble des parametres
mesuré dans cette étude. Aucune différence sigtifie n’est enregistrée par rapport au

témoin.

Cette amélioration témoigne de I'effet antioxydahtneuro-protecteur de cette plante

médicinale contre I'effet perturbateur et oxyddtifpropinebe.
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Il serait judicieux de compléter cette rechercheymee étude approfondie s’intéressant a :

Y
Y
Y
Y

Identifier les compositions chimiques d I'huile esselle deLaurusnobilis.
Déterminer I'activité de I'acétylcholinestéraseraveau musculaire.
Déterminer des autres parametres de statu redox.

Faire des bilans hématologique et biochimique ¢agmwpulation qui utilise ce
pesticide (les agriculteurs).
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