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Introduction

Aujourd’hui, nos habitudes alimentaires ont beaucoup changé. L’influence d’un régime
alimentaire occidentalisé sur notre société a permis 1’émergence de maladies caractérisées par
des désordres métaboliques a savoir 1’hyperglycémie, 1’hypercholestérolémie et
I’hyperlipidémie.

Les maladies cardiovasculaires, athérosclérose, diabete, hypertension artérielle et obésité ont
comme facteur de risque commun un régime alimentaire riche en glucides, lipides et calories.
L’usage pérenne d’une médication, pour prévenir ces tares, peut constituer une source de
toxicité s’ajoutant au lourd fardeau de ces pathologies.

Le recours aux plantes aromatique et médicinale n’est que soulagement et reméde naturel
pour le patient qui est devenu une proie aux molécules synthétique et toxique d’une industrie
pharmacologique a intérét lucratif.

Il est raisonnable de substituer les produits pharmacologiques industriels par les plantes
aromatiques a intérét thérapeutique.

Les plantes médicinales renferment des composés naturels ayant des pouvoirs antimicrobien,
anti oxydant et antitumoral . Au cours de ces 20 dernieres années, il y a eu un grand intérét
pour I’exploration et la recherche de molécules bioactives naturelles comme source de
nouveaux agents a intérét thérapeutique (Mary Helen et al., 2012).

Différents extraits sous différentes formes (huile essentielle, macération, décoction.....) testés
sur des animaux, végetaux et microorganismes ont montré leur efficacités et pouvoirs
préventifs et curatifs (Chehregani et al., 2007).

Les effets thérapeutiques des plantes médicinales dépendent de I’existence de substances
chimiques (ou aromatiques) qui produisent une action physiologique chez I’homme.

Les principaux constituants, biologiqguement actifs, rencontrés dans les plantes médicinales
sont les alcaloides, flavonoides, tannins et composés phénoliques (Kala et al., 2011).
L’objectif de cette étude consiste a évaluer les effets des décoctés des tiges et feuilles de
Cynara cardunculus les paramétres biochimiques chez des rats Wistar sous un régime

cafétéria supplémenté de paracétamol.
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Chap I : Paracétamol

1. Définition

Le paracétamol (ou 1-hydroxy 4-acétamidobenzene) est une poudre cristalline, blanche,
inodore, de saveur amere, assez soluble dans l'eau et facilement soluble dans I'éthanol, et
l'acétone. Il est soluble dans le méthanol, le diméthylformamide et l'acétate d'éthyle. Le
paracétamol est un acide faible dont le pKa est proche de 9,5 a 25°C ; avec un maximum
d'absorption de 245 nm en UV en solution acide et de 257 nm en alcaline (Garrec et al.,
1994). 1l a une masse moléculaire de 151,2 unités et un point de fusion variant de 169 a 172°C
(Pharmacopée européenne., 1977). Le paracétamol est utilisé pour ses propriétés
analgésiques-antipyrétiques mais il est dépourvu d'effet anti-inflammatoire (Garrec et al.,
1994). 1l entre dans la composition d'une soixantaine de spécialités pharmaceutiques, peut se
présenter sous différentes formes ou conditionnements: sirops, poudre a diluer, suppositoires,

geélules, comprimés effervescents, cachets, etc.

2. Synthese

Le paracétamol est d'origine synthétique. 1l peut étre obtenu par l'acylation du para-amino-
phénol en solution dans l'acide éthanoique (acide acetique), par l'action de l'anhydride
acetique a 100 °C (Clayden et al., 2003 ; Mesplede et Saluzzo., 2004).

Cette réaction d'acylation permet d’obtenir un produit exclusivement mono-acétylé, c'est-a-

dire du paracétamol pur (figure 01).

NH
| A G' ? | “T’f + CH{COOH
HO
HO
paraaminophénol (1) Anhydnde acétique (2) paracétamal (3)

Figure 01. Schéma de la réaction d'acylation du paraaminophénol en paracétamol (Clayden
et al, 2003 ; Mesplede et Saluzzo., 2004).
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Le paracétamol peut étre aussi obtenu suivant une autre voie comprenant dabord une
acylation de I'aniline (appelée aussi phénylamine) au moyen de [l'anhydride  acétique
(ou anhydride éthanoique), suivie d'une hydroxylation de I'acétanilide obtenu sous l'action de
I'acide ascorbique (Le Marec., 2005).

3. Caractéristiques physico-chimiques

Le paracétamol est un acide organique faible (pKa = 9,5) tres liposoluble, qui se présente sous
forme de poudre cristalline, blanche, inodore et de saveur amere (Ellis., 2002 ; Serrie et
Thurel., 2002).

Le paracétamol est soluble dans I'eau froide et peut atteindre la limite de 14,3g/l, alors que
dans I'eau chaude, les 50¢/I, et dans I'éthanol, les 1409/l (Ellis, 2002). Sa masse molaire est de
151,17 g/mol.

Le paracétamol est commercialisé sous différentes formes galéniques pour adulte, pour enfant
OU pour nourrisson :

Pour [ladulte, le paracétamol se présente sous forme de comprimés (sécables ou
effervescents), gélules ou poudre, dosés usuellement a 500mg (Stora., 2005) ; pour l'enfant
ou le nourrisson, le paracétamol est sous forme de sachets ou suppositoires, dosés a 100 ou
500mg, ou encore de suspensions buvables (Stora., 2005).

Le paracétamol existe aussi (pour adulte et enfant) sous d'autres formes : en comprimés oro
dispersibles (comprimés qui se dissolvent sur la langue et ne nécessitant pas la prise d'eau)
(Stora., 2005) ;

En solution injectable (voie intraveineuse) ou le paracétamol est sous forme d'une pro drogue
« le pro paracétamol », hydrolysable en paracétamol dans le plasma six minutes apres son
administration dans le rapport : 2g de proparacétamol conduisant a 1g de paracétamol
(Remy., 2004).

Compte tenu de l'extréme veinotoxicité du proparacétamol, une nouvelle formulation
galénique du paracétamol injectable, ou le paracétamol n'est pas sous forme deprodrogue,
offrant une bien meilleure tolérance veineuse existe aussi (Perfalgan) (Moreau et al, 1992 ;
Annequin., 2002; Capdevila., 2004).

Le paracétamol est également commercialisé sous forme d'associations avec d'autres
médicaments. Ces associations médicamenteuses ont pour but la potentialisation de I'effet

analgésiant. (Tableau 01).
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Tableau 01 : Exemples d’associations contenant du paracétamol (Faure.,2010).

des molécules de palier 1 -la codéine (Codoliprane)

-le dextropropoxyphene (Di-Antalvic)

-le tramadol (Ixprim)

des molécules de pallier 111 -l'opium (Lamaline)

des substances adjuvants -la caféine (Claradol caféine)

-l'acide ascorbique (Doliprane vitamine C)

4. Pharmacologie du paracétamol
4.1. Pharmacocinétique

a- Absorption

Administré par voie orale, le paracétamol est rapidement et presque totalement absorbé au
niveau du tractus gastro-intestinal par diffusion passive. L'absorption est beaucoup plus
rapide dans lintestin gréle que dans I'estomac (Rainsford., 2004). Quoiqu'elle soit un peu
ralentie par l'alimentation, l'absorption permet I'obtention d'un pic plasmatique au bout de 30
a 60 minutes apres ingestion (Begue et Astruc., 1999).

Le paracétamol subit une biotransformation hépatique dés le premier passage hépatique,
quant a sa biodisponibilité absolue, elle est satisfaisante et avoisine les 80 % (Serrie et
Thurel., 2002 ; Zetlaoui et Lenoble., 2004),

Lors d'une administration rectale, l'absorption du paracétamol est aléatoire et son délai est
plus long que celui d'une prise orale, d'ailleurs le pic plasmatique n'est obtenu qu‘au bout de
2h (De Broca., 2005) avec une biodisponibilité réduite de 10 a 20 % (Serrie et Thurel.,
2004).

Pour la voie injectable, I'administration du paracétamol en intraveineuse permet certes son
passage direct dans la circulation, ce qui en fait d'ailleurs une voie privilégiée dans les cas
d'urgence, mais en termes d'efficacité, celle-ci ne présente aucun avantage par rapport a la
voie orale (Ellrodt., 2005).
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b-Distribution

La distribution du paracétamol est rapide et uniforme : il diffuse dans tous les milieux
liquidiens (sang, liquide céphalorachidien, salive, lait, liquide interstitiel) et tissus de
I'organisme (Serrie et Thurel., 2004).

Sa liaison aux protéines plasmatiques est faible (15 a 20 %) (Pouchain et al, 1996) et son
volume de distribution varie de 0,9 & 1 I/kg (Serrie et Thurel., 2004).

c- Métabolisme

La demi-vie plasmatique du paracétamol est d'environ 2 heures (Viala et Botta., 2005 ;
Boucher et Cohen., 2007 ; Gaudy., 2009). Elle est trés courte et témoigne ainsi d'une forte
métabolisation dont ce médicament fait I'objet au niveau de l'organisme.

Le métabolisme du paracétamol est essentiellement hépatique en raison de la situation «
carrefour » du foie, du débit sanguin élevé et de la richesse en enzymes diverses de cet
organe. Il est aussi rénal, mais accessoirement (Zetlaoui et Lenoble., 2004).

Dans le foie comme dans les reins, le paracétamol est substrat d'enzymes microsomales (des
transférases et des oxydases) qui le conjuguent en dérivés trés hydrosolubles donc facilement
excrétables.

Les transférases microsomales appartiennent a deux sous classes différentes :

Uridine  di-phosphate glucuronyl transférase (UDP-glucuronyl transférase) dont l'acide
uridine-5'-diphospho-a-D-glucuronique (en abrégé : UDPGA) est le coenzyme, qui
transforme le paracétamol en un dérivé glucuroconjugué par transfert de groupement
glucuronate porté par le coenzyme (Sterner., 1999) ;

La sulfotransférase dont le coenzyme est le 3-phosphoadénosine-5'-phosphosulfate (en
abrégé : PAPS), qui transforme le paracétamol en un dérivé sulfoconjugué par transfert de
groupement sulfate inorganique porté par le coenzyme (Hachulla et Flipo., 1999).

Les oxydases sont des mono-oxygénases a cytochrome P450, essentiellement les
cytochromes CYP2E1l et CYP3A4, qui transforment le paracétamol en N-acétyl-

pbenzoquinone-imine (en abrégé : NAPQI) qui est ensuite conjugué au glutathion.

Page 5



Synthese bibliographique

. Cocul, ,COCH]
HN HN
| Gigcurocanjugaison
. — e,
0 ] - | |
— e <y e
I . Sulfoconjugsson \r
— O
) =
o T~ - (GCHS = Glucuronarte
~~— =N ey
| A0t o yuer ta Lo 1
CYP A5 dépandante — -‘<>I
HOL LCOCH, |
N o ,©
L >4
T o’ OH
1)
= ~ =
o =
- — < - COC HJ
Y
ear-angement ‘_L
! - S
— U S
N COCH, S ‘I T S — Glutatteon
__A_-Uw\ Lonjugaison au OH
:’l l‘ glusarhion
- ,T,, e
OH 5 - Néactons aves d=s protéiness ot
Taxicite des acioes nuddsques

Figure 02. Diagramme représentant les différentes possibilités de métabolisation du
paracétamol (Gaudy., 2009).

De part I'importance de la glucuro conjugaison sur les autres formes de conjugaison, environ
55 % du paracétamol ingéré subit une glucuroconjugaison. La sulfoconjugaison intervient
quant a elle, pour 35% environ, alors que I'oxydation pour seulement 7 %.

Il est a signaler également I'existence d'une variabilité individuelle et ethnique dans le
métabolisme du paracétamol. Celle-ci porte sur le pool hépatique de glutathion, l'activité du
CYP-450 et les phénotypes de glucoronidation et suggére que certains sous groupes de la

population seraient plus vulnérables au paracétamol (Seiraifi et al., 2007)
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d- Elimination

Comme le suggere sa demi-vie tres courte (2 heures), le paracétamol est completement
élimine dans les 24 heures qui suivent son ingestion. Il est éliminé exclusivement dans les
urines sous forme « inchangé » et sous forme de métabolites (dérives conjugués) en lesquels il
est transformé.

Son excrétion sous forme de dérivés conjugués (dérivé glucuronate, dérivé sulfate et NAPQI
conjugué au glutathion) est la plus importante et représente 97% du paracétamol ingéré. Les
3% qui restent représentent la part qui revient a son excrétion sous forme inchangée.

La forme inchangée du paraceétamol est filtrée au niveau glomérulaire, quant aux formes

conjuguées, elles sont rapidement excrétées au niveau tubulaire (Rang et Dale., 2003).

4.2. Mode d'action du paracétamol et cibles moléculaires

L'action antalgique et antipyrétique du paracétamol résulte de son inhibition de l'activité de la
cyclooxygénase-3 (en abrége : cox-3) produite par le cortex cérébral et qui y est responsable
de la synthése de prostaglandines notamment de PGE2, un médiateur central de la douleur et
de la fievre, et de la cyclooxygénase-2b (en abrégé : cox-2b) produite par la moelle épiniere
pour la synthese de prostaglandines médullaires en renforcement de la perception douloureuse
en cas d'inflammation (Gueugniaud et De La Coussaye., 2000 ; Pellissier et Viel., 2000 ;
Warner et Mitchell, 2002 ; Montagnier et al, 2003 ; Berenbaum, 2004 ; Pinaud et al, 2004
; Beaulieu., 2005 ; Rousseau., 2007 ; Rezende et al., 2008).
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Figure 03. Voies de biosynthése des prostanoides (Pocock et Richards, 2004).

Théoriquement, le paracétamol pourrait inhiber également les cyclooxygénasesperiphériques ,
notamment la cyclooxygénase-2 constitutive (en abrégé : cox-2 constitutive) et aurait une
action anti-inflammatoire, sauf que son affinité pour celles-ci est faible et que ses capacités
d'inhibition sont réduites en présence de fortes concentrations de peroxyde d'hydrogene
(H202), condition totalement remplie lors du processus inflammatoire (Casamajor et
Descroix., 2009).
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Figure 04. Action du paracétamol (Warner et Mitchell., 2004).

Quant a la toxicité du paracétamol, elle est exercée par I'un des métabolites en lesquels il est

transformé. 11 s'agit en l'occurrence du NAPQI (N-acétyl-p-benzoquinoneimine) formé par

I'action des mono-oxygénases a cytochrome P-450 sur le paracétamol.
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5-Toxicité du paracétamol

5.1. Toxicité sur I'homme

Le paracétamol est un toxique lésionnel qui agit avec retard sur son organe cible principal, le
foie. Le risque essentiel d'une intoxication aigué est la survenue d'une insuffisance
hépatocellulaire aigué par nécrose hépatique centro-lobulaire. Le déces est possible. La dose
toxique du paracetamol est hautement variable selon les individus mais la dose toxique
théorique est, pour une dose ingérée unique, supérieure a 125 mg/kg chez l'adulte et 100
mg/kg chez l'enfant. Administrées sur de longues périodes, les doses thérapeutiques se
rapprochent des doses toxiques, de plus, le paracétamol est présent dans de nombreux
médicaments, mélangé a d'autres molécules, ce qui augmente le risque de surdosage
involontaire. La toxicité du paracetamol est majorée chez les sujets présentant une induction
enzymatique (barbituriques, alcool) ou une déplétion chronique en glutathion (dénutrition,
alcoolisme chronique) (Maeva S et al., 2012). Il n'est pas toujours evident de déceler une
intoxication au paracétamol. Dans les heures qui suivent l'intoxication, il y a parfois des
troubles digestifs, des anorexies, nausees, vomissements, diarrhées et sueurs, mais le plus
souvent les intoxiqués ne se plaignent de rien. Il faut faire attention car l'absence de
symptdme pendant les 24 premieres heures ne préjuge en rien de la bénignité ou de la gravité
de l'intoxication. Le foie peut en effet se détruire silencieusement et au bout de trois jours et
quand les signes sont patents, il est souvent trop tard. Si les intoxications par le paracétamol
sont fréquentes et potentiellement fatales, leur gravité a été trés limitée par l'utilisation de N-

acetylcystéine comme antidote (Garrec et al., 1994).

5.2. Hépatotoxicité

Quatre pour cent du paracétamol métabolisé par le foie sont oxydés en un métabolite toxique,
le N-acétyl-p-benzoquinone-imine. Ce métabolite est détoxiqué par le glutathion. En cas de
surdosage la déviation du métabolisme vers une oxydation hépatique accroit la formation du
métabolite hépatotoxique et épuise le stock limité de glutathion. Le NAPQI non détoxiqueé se
lie alors aux protéines hépatiques induisant une nécrose hépatique (Garrec et al., 1994).
L'hépato toxicité, risque majeur des intoxications par le paracétamol, est fortement réduite aux
doses thérapeutiques mais s'accroit lors de surdosage. On admet en général que chez l'adulte,

des problémes sont prévisibles lors d'une prise supérieure a 10 g.
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Une toxicité est cependant déja observée a des doses moindres, chez les adultes, parfois déja a
partir de 4 g ou méme a des doses thérapeutiques, notamment chez les alcooliques, en cas
d'atteinte hépatique et apres un jelne prolongé ; chez les enfants, a partir de 150mg / kg
(Centre Belge d'information pharmacothérapeutique, 2000 ;

http://www.uwc.ac.za/ics/default.asp?webPagelD...).

5.3. Toxicité du paracétamol sur I'environnement

D’aprés une étude, le paracétamol pourrait se transformer en produit toxique, lorsque les
usines de traitement des eaux usées utilisent le procédé de javellisation. Le paracétamol se
transformerait, sous 1’action de I’ion hypochlorite C1O-, en N-acétyl-p-benzoquinone imine et
enl,4-benzoquinone.

La premiere molécule est toxique pour le foie tandis que la seconde est suspectée d’Etre
génotoxique et mutagéne. Des études supplémentaires doivent étre effectuées pour savoir
quelle est la concentration de ces substances a la sortie des eaux usées et pour connaitre la

persistance de ces produits dans 1’environnement (Maeva S et al., 2012).
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Chapll : Cardon (Cynara cardunculus)

Cynara cardunculus, le Cardon, est une plante herbacée bisannuelle de la famille des
Astéracées, cultivée comme plante potagere pour ses « cotes » charnues (pétiole et nervure

principale développée des feuilles) consommées comme légume. (FAOSTAT, 2012).

1. Taxinomie
C'est une forme tres voisine de I'Artichaut, qui fut parfois classé dans une espéce différente
(Cynara scolymus), mais qui est désormais considéré comme une sous-espéce : Cynara

cardunculus L. subsp. Scolymus (Koubaa et Damak., 2003). (Figure 05)

Figure05. Photo de cdtes et feuilles de cardon (Site internet.
http://fr.wikipedia.org/wiki/Cynara_cardunculus).

La classification de cette plante se présente ainsi :

Ordre : Astérales

Familles: Astéraceae

Genre: Cynara . .

Sous- espece : Cynara cardunculus(Password., 2003).

2. Description botanique
Le terme «cardon» a été emprunté au provencal, du latin cardo -onis, chardon. Certains
botanistes prétendent que c'est un croisement des deux especes qui a produit l'artichaut alors

que  dautres parlent de  domestication (Koubaa et Damak, 2003).
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Le cardon présent un systéme racinaire pivotant tres profond, lui confére une bonne résistance

a la sécheresse et sans doute a des froids pas trop intenses. (Ozenda., 1983).

Il existe 5 & 6 appellations variétales regroupées en deux groupes :
> Type Pu vis ou Blanc amélioré, a feuilles larges et peu découpées, vert foncé, dont les
cotes larges, demi pleines, completement inermes, ont tendance a blanchi
naturellement.
> Type Plein inerme, a grande rosette dressée ( 1,20 a 1,30 m),feuilles découpées,
cOtés tres épaisses et pleines, garnies de faibles épines ou, dans certaines sélections
completement inermes, blanchiment apres < attachage >>,présente une bonne

aptitude a la conservation encave (Chaux et Foury.,1994 ).

3. Principes actifs

Les feuilles et les graines de cette espéce contiennent des polyphénols : les dérivés cafeiques
(cynarine et acide chlorogénique), des flavonoides (surtout des fiavones), des stéroides
(stérols, ses quiterpénoides et des saponines), un principe amer (cynaropicrine) et un sucre
(inuline), des acides organiques surtout des acides alcools, des tanins, des anthocyanes, des

coumarines, des lignanes. ;( Koubaa et Damak., 2003)

4. Propriétés biochimiques

4.1. Composition en acides gras des huiles du cardon :

L'huile du cardon s'obtient par pression a froid des graines. Cette huile a des propriétés
particuliéres liées d'une part a sa richesse en acides gras essentiels insaturés (85 %), et d'autre
part a la présence d'un composé appelé silymarine (30 mg/100g). Elle posséde une fonction
vitaminique ainsi qu'une fonction plus spécifique a savoir la détoxification des cellules
hépatiques. (Koubaa et Damak., 2003).
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Tableau 02: La composition biochimique des huiles du cardon en acides gras (Koubaa et

Damak., 2003) se présente ;

Acide gras Composition en acides gras des huiles
du cardon
Acide Myristique 0,12% e, 0,12%
Acide Palmitique 11.12%  11.12%
Acide stéarique 2.75% 2.75%
Acide oléique 21.15%  21.15%
Acide linoléique 63.10%  63.10%
Acide arachidique 0.300 e 0.30%
Acide linolénique 0.050 e 0.05%

Les acides gras essentiels insaturés conferent aussi a I'nuile des graines du cardon une
fonction vitaminique qui intervient dans la formation des prostaglandines. Par ailleurs,
I'huile contient de la vitamine E (27 mg/100g) et de la provitamine A (0.4 mg/100g).

Cette fonction vitaminique joue un role metabolique considérable et elle a des répercussions

sur la plupart des fonctions neurophysiologiques de I'organisme (Koubaa et Damak., 2003).

Tableau 03: Composition chimiQue du cardon en pourcentage de matiére seche (MS) :
Le tableau 3 montre la composition chimique du cordon exprimé en pourcentage De matiére

séche (Baghdad., 2010).

Composés chimiques Cardon
Protéines totales 22,66%
Protéines pures 19,13%
Fibres alimentaires 11,62%
Matiére grasse 01,25%
Sucres totaux 14,28%
Matiere minérale 12,40%
Substances extractibles non azotés 46,28%
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Les protéines ont l'aptitude & couvrir les besoins en azote et en acides aminés
pour cette raison des travaux faits par Baghdad., 2010 estiment que le cardon est classé parmi
les légumes plus riche en protéines et de méme l'azote total du cardon est presque entierement

constituée d'azote port.

Le tableau 04 : Teneur en phénols totaux et flavonoides: D'aprés les travaux, le cardon
peut étre classé parmi les légumes riche en flavonoides ( Baghdad.,2010 et Lugasi et al
.,2003).

composant Cardon
Phénols totaux 45
Flavonoides 43,5

5. Bienfaits

Les extraits des feuilles du cardon sont utilises pour leurs actions cholagogue et cholérétique
dans les traitements de dyspepsie et du diabéte (Paris et Moyse., 1971 ; Koubaa et al., 1999).
Dans ces extraits, il a été signalé une activité antioxydante contre le radical superoxyde

(Valentao et ai., 2002) et une activité intégrase anti-VIH (Sianina et al., 2001).

6. Utilisation des graines du cardon dans differents domaines

6.1. Usage industriel

Dans les derniéres années, plusieurs utilisations alternatives ont été proposees. Notamment,
I'utilisation des graines pour le pétrole et la production de biodiesel qui ont été largement
étudiees (Foti et al., 1999; Maccarone et al., 1999; Curt et al., 2002; Fernandez et al.,
2006; Raccuia et Melilli., 2007; lerna et al., 2012). Le rendement grainier et la teneur en
huile des graines ont montré un grand potentiel de culture de ces graines. Certains auteurs
ont constaté une grande variabilit¢ du rendement en graines selon artichaut ou cardon
génotype (Foti et al., 1999; Raccuia et Melilli., 2007; Raccuia et al., 2011; lerna et al.,
2012)., Foti et al., (1999).
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La graine Cynara, compte tenu des résultats de I'huile & 24 % (Sengo et al., 2010), présente
une composition similaire a celle de I'huile de tournesol (Benjelloun-Mlayah et al., 1996;
Curt et al., 2002; Fernandez et al., 2006), avec des pourcentages moyens de 11, 4, 25 et 60
% de lacide palmitique, stéarique, oléique et d'acides gras linoléique ,respectivement
(Fernandez et al., 2006 ; Raccuia et al., 2011) ont rapporté des pourcentages de 44,5 ; 42,6;
9,8 et 3,1% dacide linoléique, oléique, palmitique et stéarique acides gras dans Il'huile de
chardon ,respectivement. Cependant, les acides gras insaturés (oléique et linoléique) sont
prédominants par rapport aux acides gras saturés (acides stéarique et palmitique).

Les graines Cynara ont été également utilisées dans des cultures énergétiques de la biomasse
(Foti et al., 1999;Fernandez et al., 2006; Angelini et al., 2009; Mantineo et al., 2009;
lerna et Mauromicale.,2010; lerna et al., 2012).

L’utilisation de ces huiles comme un biocombustible solide a été étudiée par plusieurs
auteurs dans le cadre de projets européens (Foti et al., 1999 ; Piscioneri et al.,2000; Curt et
al., 2002; Angelini et al., 2009) Principalement pour le chauffage et la puissance d’un
moteur. (Fernandez et al., 2006; Angelini et al., 2009).

6.2. Usage traditionnelle

Depuis des siécles, l'artichaut a été utilisé pour ses inflorescences immatures (tétes), qui
peuvent étre vendus ensemble pour la consommation fraiche ou peuvent étre traites
industriellement. Le cardon a été traditionnellement cultivé pendant des siecles comme
légume pour l'alimentation humaine. En particulier, les pétioles des feuilles charnues de
jeunes plants, au stade phénologique végetatif, sont utilisés dans l'alimentation humaine dans
les pays de la Méditerranée (Fernandez et al., 2006). Les fleurs de Cynara ont été utilisé
comme une présure naturelle pour la production de fromage de chevre typique dans certaines
régions des pays Européennes ; Portugal et I'Espagne (Verissimo et al., 1995). Les propriétés
coagulantes du cardon sont liées a lI'enzyme protéolytique et la spécificité des protéases
cardosine A et cardosine B (Vieira et Barbosa., 1972). En fait, ces enzymes sont similaires,
en termes d’activité et de spécificité, la chymosine et la pepsine (Verissimo etal., 1995;
Ordiales et al., 2012).
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6.3. Utilisations pharmaceutiques

Depuis les temps anciens, Cynara substence. a été utilisé dans la médecine traditionnelle pour
ses effets thérapeutiques reconnus tels que les effets hepato protecteurs, anticancéreux, anti-
oxydants, anti-bactériens, hypocholéestérolémiants et hypoglycémiants (Gebhardt., 1997;
Kraft., 1997; Clifford., 2000;Saénz Rodriguez et al., 2002; Coinu et al., 2007; Rondanelli
et al., 2011; Fantini et al., 2011).

Aujourd'hui, Cynara substence. Sous forme de poudre sont déja commercialisés en tant que
médicaments, principalement pour les traitements des pathologies hépatiques et les maladies
cholérétiques (Lattanzio et al., 2009).

Plusieurs études ont été réalisées pour montrer les effets bénéfiques de Cynara spp pour la
santé. En particulier, les extraits de feuilles qui tendent a diminuer les taux de cholestérol dans
le sang avec une reduction de sa synthése dans le foie et une diminution de I'accumulation de
lipides dans d'autres tissus (Kraft., 1997).

Les propriétés préventive et curative des extraits des feuilles de cette plante sont liées a la
haute teneur en composés poly phénoliques, acides aminés, dicaféoylquiniques et flavonoides
(Wang et al., 2003; Fratianni et al., 2007; Lattanzio et al., 2009; Lombardo et al., 2010;
Menin et al., 2010; Pandino et al., 2010, 2011a, 2011b, 2011c, 2012).

Concernant les dérivés caféique, I'acide chlorogénique (acide 3-O-cafeoylquinique) qui est le
composant le plus abondant et représente environ 39 % de la teneur totale en acides

caféylquinique ( Lattanzio et al ., , 2009) .

Page 17



Conclusion

Cette étude a montré I’importance des décoctés des tiges et feuilles de la plante Cynara
cardunculus dans le control de I’évolution des paramétres biochimiques chez un modéle
animal.

Cette étude peut suggérer que les différentes parties végetales de Cynara cardunculus
puissent jouer un role préventif ou protecteur contre le diabete et les désordres métaboliques
tel que la dyslipidémie observee dans les maladies cardiovasculaires.

Les feuilles de Cynara cardunculus sont connues pour leur richesse en poly phénols et
oligoéléments. Ces molécules bioactives ont des propriétés antibactériennes, anti oxydantes et
un role de piégeur des radicaux libres responsables du stress oxydatif et des dommages
cellulaires et tissulaires.

L’identification et I’isolement de I’ensemble des composants bioactives, a partir des
différentes parties végétales de Cynara cardunculus, nécessitent des méthodes et des
techniques d’analyse ultramodernes telles que la chromatographie en phase liquide a haute
performance (HPLC).

Les résultats de cette étude sont préliminaires et encourageant qui méritent une confirmation
et une continuation afin d’¢lucider tous les agents anti oxydants, antimicrobiens, voire anti

tumoraux.
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Discussion

Le paracétamol est largement utilisé comme un analgésique et agent antipyrétique. Il ne
présente aucun danger & des doses recommandées. Mais une overdose de paracétamol peut
causer des lésions au niveau du tissu hépatique (Blieden et al., 2014 ; Nfila et al., 2014).

A une dose toxique de paracétamol, les principales voies métaboliques de glucuronidation et
de sulfatation deviennent saturées et I’excés de paracétamol est transformé par les
isoenzymes du cytochrome P450 en un métabolite hépatotoxique actif, N-acétyl-p-
benzoquinoneimine (NAPQI) (Baleni et al., 2015).

Cette présente étude a montré d’une part la toxicité du médicament paracétamol qui s’est
traduite par une élévation sérique des paramétres hépatiques a savoir ; SGOT, SGPT et la
bilirubine et d’une autre part cette méme étude a bien illustré le réle protecteur que peuvent
jouer les décoctés des tiges et des feuilles de la plante Cynara cardunculus L.

La plante Cynara cardunculus L. est non seulement devenu trés populaire en art culinaire
mais elle est spécialement utilisée comme matiere premiere en phytothérapie contre
I’indigestion et comme un agent heépato protecteur (Piston et al., 2014).

Les decoctés des tiges et feuilles de cette plante ont montré leurs effets préventifs et
protecteurs chez les rats auxquels a été administrée par voie orale une solution de paracétamol
et cela a été confirmé par la diminution des concentrations sériques des parametres
hépatiques SGOT, SGPT et bilirubine.

Cynara cardunculus est dotée de capacités pharmacologiques trés intéressantes telles que
I’inhibition de la biosynthése du cholestérol au niveau des hépatocytes et exercant un effet
hépato protecteur (LOpez et al., 2006).

Le pouvoir anti oxydant Cynara cardunculus est attribué aux composes phénoliques. Les
feuilles de cette plante sont trés riches en acide chlorogénique et les isoméres acides 1,3-,3,4-
et 4,5-di-O-caffeoylquinique (Wang et al., 2003)

Ces molécules bioactives constituent les principaux composés phénoliques présents au niveau
des feuilles de Cynara cardunculus qui étaient déterminés par les techniques RMN.

La molécule de Cynarine (ou acide 1,3-di-O-caffeoylquinique) est considérée comme le
composeé ayant le pouvoir inhibiteur le plus élevé de la biosynthese de cholestérol hépatique et
de ’oxydation de LDL (Gouveia et Castilho., 2012).
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Discussion

Selon certaines études expérimentales, L’effet anti obésité ou amincissant de I’acide
chlorogénique a été suggéré chez les souris (Cho et al., 2010).

Dans la littérature, il a été rapporté que ces molécules bioactives ou composés phénoliques
¢taient capables de piéger les espéces réactives d’oxygene tels que les radicaux anioniques
d’oxygene ou les radicaux d’hydroxydes ou les péroxydes (Wu et al., 2004).

Les désordres métaboliques sont caractérisés par une dyslipidémie (élévation sérique des
triglycérides, LDL-cholestérol et une diminution de HDL-cholestérol), une hypertension et
I’obésité (Eckel et al., 2005).

Une hyperglycémie et une hyperlipidémie postprandiales sont des signes révélateurs d’un
début d’installation de diabete et d’athérosclérose.

La plante Cynara cardunculus, en outre des propriétés suscitées, renferme des quantités
importantes en fibres alimentaires, vitamine B6, folate, 3-caroténe, magnesium, potassium et
cuivre (US Department of Agriculture., 2005).

Des etudes cliniques, en utilisant des extraits des différentes parties végétales de cette plante,
ont présenté des résultats contradictoires concernant 1’amélioration du statut lipidique chez
des patients atteints d’athérosclérose (Lupattelli et al., 2005).

Selon une étude menée en Grece, cette plante a montré des propriétés antidiabétiques
(Nomikos et al., 2007).

Les résultats de notre étude ont pu joindre les résultats d’autres travaux sur les effets de
Cynara cardunculus sur I’hyperglycémie, I’hypercholestérolémie et I’hyperlipidémie.

Cette présente étude a bien illustré I’effet hypoglycémiant et hypocholestérolémiant des

décoctés des tiges et des feuilles de la plante Cynara cardunculus
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Matériel et méthode

1-Objectif

Le but de cette étude est d'établir une évaluation comparative entre les effets des décoctés des
feuilles et la tige du Cynara cardunculus sur les taux sériques de cholestérol, la glycémie et le

foie chez les rats wistar exposé au paracétamol.
2-Matériel végeétal

2-1-Broyage des feuilles et découpage des cardes (tiges) de Cynara

cardunculus

Les feuilles ont été nettoyées avec de I'eau et mises a sécher a I’ombre. Aprés le séchage, elles

ont été finement broyées avec un broyeur et les poudres obtenues ont été conservees dans des

Figure 06 .Feuilles du Cynara cardunculus  Figure 07. Poudre de feuilles du Cynara cardunculus

Les cardes (tiges) de cette plante ont été nettoyées avec de I’cau. Apres le nettoyage, elles ont

été finement coupées en petits morceaux (figures 08 et 09).
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Figure 08. Carde (tige) du Cynara cardunculus Figure 09.Morceaux de carde (tige) du

Cynara cardunculus

2-2-Préparation des decoctions

2-2-1-Decocté des feuilles

La décoction de Cynara cardunculus L a été préparée en faisant dissoudre 125 g de poudre
de feuilles, obtenue aprés broyage, dans 1000 ml d’eau distillée puis cette solution a été
mélangée et chauffée pendant 30 min a I’aide d’un agitateur magnétique sur une plaque
chauffante. On laisse décanter cette solution pendant 10 minutes. La solution sera ensuite
filtrée sur papier filtre dont I’extrait est destiné a étre conservé dans des flacons (Belhattab et
al., 2004) (figurel0).
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(A) (B)

a

(D) (€)

Figure 10. Etapes de la préparation du décocté des feuilles de Cynara cardunculus

: Poudre de feuilles de Cynara cardunculus L.
: Décocté des feuilles obtenu

. Filtration de la solution décocté des feuilles

O 0O W >

: Conservation du décocté filtré dans un flacon
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2-2-2-Décocté des tiges

Une quantité de 125 g des cardes (tiges) de Cynara cardunculus ont été découpées en petits
morceaux auxquels a été ajouté un volume de 1000 ml d’eau distillée pendant 30 min avec
une agitation a l’aide d’un barreau magnétique puis laissée pou décanté sur la plaque
chauffante pendant 10 minutes. Ensuite le mélange est filtré sur papier filtre qui a la fin le
filtrat est conservé dans des flacons (Belhattab et al., 2004) (figurell).
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(A) (B)
.
(D) (C)

Figure 11. Etapes de la préparation du décocté des cardes (tiges) de Cynara cardunculus .

A : Découpage des cardes (tiges) de Cynara cardunculus en petits morceaux
B : Préparation du décocté
C : Filtration du décocte

D : Conservation du décocté apres filtration
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3-Matériel animal

3-1-Préparation des animaux d’expérimentation

Dans le cadre de cette étude, nous avons utilisé des rats Wistar provenant de l'animalerie du
département de biologie de I’université Dr Moulay Tahar, Saida. Ces animaux ont été soumis
a des conditions de tempeérature ambiante de 21° ¢ & 23° c et d'éclairage artificiel controlé.

Ils sont hébergés dans des cages en plastique d'une longueur de 55 cm, d'une largeur de 33 cm
et d'une hauteur de 19 cm. (figure 13)

Chaque cage est marquée d'un numéro de lot qui lui correspond. Les animaux ont disposes
d'une alimentation standard (al Alf) (annexe n°01), I'eau ,la literie utilisée et la sciure sont

renouvelées chaque jour pour assurer un bon état hygiénique des animaux (figure 12).

Figure 12. Rats Wistar d’expérimentation Figure 13. Modeéle de cage utilisé
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3-2-Préparation du régime cafétéria
Le régime cafétéria a été préparé a partir d’un mélange de 150 g renfermant différents
aliments a savoir ; matiére grasse, patate chips, fromage, biscuit, chocolat et cacahuéte dans

des proportions différentes : 4 :2 :1:1:1 :1. (Annexe n° 02).

3-3-Choix de la dose de paracétamol
La dose de paracétamol a été réalisée par la dissolution de la quantité de 3.64 mg dans un
volume de 02 ml d’eau distillée (Annexe n° 03).cette dose était administrée aux rats une fois

par jour et par vois orale

3-4-Répartition des animaux en groupes

Comme une premiére étape, on a prépare trois cages dont chacune contenait trois rats (un
male et deux femelles). Ces animaux ont été laissés regroupés ensemble pendant 5 jours pour
s'accoupler, suivi d'une période de 15 jours de gestation et une autre période de 21 jours pour
le sevrage des ratons, avec un suivi quotidien (alimentation, eau et nettoyage).

On a préparé cing lots contenant chacun trois rats femelles agées de trois mois et de poids

corporel variant entre 150 et 190 gr.
Ainsi, les rongeurs ont été répartis :

Groupe 1 : les rats témoins recevant quotidiennement de I'eau de robinet et 300 gr
d’alimentation standard.

Groupe 2: les rats expérimentés recevant quotidiennement de I'eau de robinet, 150 gr
de l'alimentation standard et 150 gr de régime cafeteria.

Groupe 3: les rats étaient traités, par voie orale, avec une solution de paracétamol a
une dose de 3.64mg / ml et étaient sous un régime cafétéria.

Groupe 4 : les rats étaient traités, par voie orale, avec un volume de 2 ml de décocté
des feuilles de Cynara cardunculus puis aprés une heure ils recevaient par voie orale
du paracétamol a la dose de 3.64mg/ml et qui étaient également sous un régime

cafétéria.
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Groupe 5 : les rats étaient traités, par voie orale, avec un volume de 2 ml de décocté
des tiges de Cynara cardunculus puis aprés une heure ils recevaient par voie orale du
paracétamol a la dose de 3.64mg/ml et qui étaient également sous un régime cafétéria.

4-Mesure quotidienne du poids corporel
Le poids de chaque rat, ainsi que la masse de nourriture ingérée sont notés quotidiennement

durant toute la durée de I’expérience (tableau 07, voir annexe n° 04)

5-Prélevement des échantillons de sang

Durant notre expérience, on a fait trois prélevements de sang :
-Le premier a été effectué le Jeudi 02/04/2015 aprés 10 jours chez touts les rats.
-Le deuxiéme prélévement a été effectué le 12/04/2015 apres 20 jour chez touts les rats.
-Le troisiéme prélevement a été réalisé apres le sacrifice des rats. Pour cela, les animaux

étaient jeunés 12 h précédemment.
Aprés une anesthésie par une injection intra-péritonéale d’une solution de chloral a 10 %
(4mg / kg de poids corporel), le sang a été récupére dans des tube contenant un anticoagulant

(héparine) pour faire le dosage biochimique des marqueurs hépatique et lipidique.

6-Dosage biochimique

6-1-Dosage du glucose

Le glucose a été mesuré aprés une oxydation enzymatique en présence du glucose oxydase.
Le peroxyde d'hydrogene formé réagit grace a l'action catalytique d'une peroxydase, avec un
phénol et la 4- amino-phénazone pour former un composé rouge violet de quinonéimine qui
sert d'indicateur coloré, selon les réactions suivantes (Barham., 1972) :

B-D- Glucose + O, + H,O ﬂh Acide gluconique + H,O,

2H,0,+ phénol + 4- aminophénazone POD Quinéimine + 4 H-0
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6-2-Dosage du cholestérol

Le cholestérol présent dans 1'échantillon forme un complexe coloré selon les réactions
suivantes (Rifai et al.,1999) :

~ Cholestérol § .
Cholesterol ester ~ H,0 Feterase Cholesterol + Acides gras
' Cholesterol
Cholesterol + Oy ——— Cholestenone + H,0,
Oxydase

2H,0, phenol + 4- aminophénazone POD, Quinéimine + 4 H,O

6-3-Dosage des HDL/LDL

La méthode est directe et sans prétraitement de 1’échantillon. Au cours de la premiére phase,
les particules LDL, VLDL et Chylomicrons liberent du cholestérol libre qui, soumit a une
réaction enzymatique, produit du peroxyde d'hydrogene, lequel est dégradé sous I'effet de la

réaction avec la POD et le DSBmt. Aucun dérive coloré n'est formé (Beutler., 1984).
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6-4-Dosage des triglycérides

Les triglycérides sont déterminés aprés une hydrolyse enzymatique par les lipases.

L'indicateur est une quinone formée apres les 4 réactions suivantes (Rifai et al.,1999) :
Lipoprotéine

Triglycérides + H;O ——— Glycerol- Acides gras Libres
lipase

Glycerol - ATP Glycérol kinase

» Glycerol -3- phosphate + ADP

Glycerol-3-p
—_——

Glycerol -3-P+0; Dihydroxyacétone — P + H,O,

Oxydase

H,0, + 4-AP+ P- Chlorophénol ﬂ, Quinone + H,0

6-5. Dosage des transaminases TGO/ TGP

Les transaminases TGO et TGP présentes dans le sérum catalysent le transfert du groupement
amine du glutamate vers l'oxaloacétate et le pyruvate dans des réactions réversibles. L'activité
de ces enzymes est proportionnelle a la quantité du pyruvate ou l'oxaloacétate formee apres

réaction avec 2. 4-Dintrophenylhydrazine (DNPH) dans un milieu alcalin (Murray., 1984).

6-6-Dosage de bilirubine directe plasmatique

La détermination de la bilirubine a été réalisée par la méthode colorimétrique (selon la fiche
technique Spinreact).

Principe

La bilirubine réagit avec 1’acide sulfanilique diazoté a pH acide pour produire 1’azobilirubine.
Cette réaction est instantanée avec la bilirubine directe (par contre avec la bilirubine totale
elle est indirecte nécessite la solubilisation par le diméthylsulfoxide (DMSO) (En absence de

DMSO, seule la bilirubine directe réagit) selon la réaction chimique :
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Bilirubine direct + Diazo+H* »Azobilirubine (couleur bleu).

L’intensité de la coloration est mesurée a 578 nm, elle est proportionnelle a la

concentration de la bilirubine dans I’échantillon (Kaplan., 1984).

7-Analyses statistiques

L'analyse statistique des données a éte realisée a l'aide du logiciel SIGMAPLOT version 11.
Les résultats ont eté exprimes par leurs moyennes affectées de leur déviation standard de la
moyenne (DS).

La comparaison des différentes variables a été effectuée par la méthode danalyse des
variances (ANOVA) suivie du test Tukey a une différence de significativité des résultats a p <
0,05.
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N°1. Composons d’alimentation des rats

Le type d’alimentation utilisé durant I’expérimentation était El Alf (figure25) qui est une

alimentation standard composée essentiellement(Tableau05) ;

Tableau 05 : Composition (en %) du régime standard commercial Constituants Taux (%)

Protéine totales 19%
Glucides totaux 57,5%
Lipides totaux 6%
Fibres 5%
Humidité 7,54%
Minéraux 4%
Vitamines 1%

Figure 23 : Alimentation standard des rats
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N°2 : Préparation et les Composons du régime caféterie

Le régime cafétéria a été préparé a partir d’un mélange de 150 g renfermant différents
aliments a savoir ; matiére grasse, patate chips, fromage, biscuit, chocolat et cacahuete dans
des proportions différentes : 4:2:1:1:1:1. Ont été broyées touts les composons. Aprés le

broyage, elles ont été préparées un mélange. (Figure 25).

Tableau 06 : Composition (en%) du régime caféterie

matiere grasse 20%
patate chips 10%
fromage 5%
biscuit 5%
chocolat 5%
cacahuéte 5%

Figure 25 : mélange du régime caféterie
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N°3 : Calculé la dose de paracétamol

La dose de paracétamol utilisée est 500 mg consommeée trios (03) fois par jour, au

poids moyenne du 70 kg. En a calculé la dose par la régle de 3:

1500 mg » 70000 g
X mg » 170 ¢

La dose = 1500 * 170

70000

La dose de paracétamol est : 3,64 mg.
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N°04.Tableau 07 : les mesures de poids corporel durant la période d’expérimentation

témoin Régime paracétamol Solution de tige Solution des feuilles
caféterie +paracétamol +paracétamol
1% jour 116 140 192 166 164
2eme jour | 118 145 195 172 174
3eme jour | 121 145 200 175 176
demejour | 121 150 201 177 182
5eme jour | 122 151 201 176 180
6eme jour | 124 155 203 180 186
7emejour | 126 155 205 185 183
8emejour | 130 156 206 190 186
9eme jour | 131 159 207 189 186
10 jours 134 160 209 193 187
11 jours 136 162 211 190 187
12 jours 138 162 213 187 186
13 jours 139 164 215 187 184
14 jours 141 166 217 185 181
15jours 142 169 217 183 181
16jours 150 174 219 182 179
17jours 150 185 219 181 176
18jours 152 185 222 179 173
19jours 146 170 223 180 171
20jours 148 186 223 177 171
21jours 149 174 225 175 169
22jours 151 194 226 171 164
23jours 146 191 227 172 163
24jours 147 195 228 170 160
25jours 148 190 229 168 161
26jours 156 193 230 169 164
27jours 158 195 232 166 159
28jours 161 196 233 163 158
29jours 163 199 235 162 155
30jours 166 204 236 158 150
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N°05.Méthode de gavage des rats

La méthode de gavage était effectuée au nivaux de I’animalerie selon les étapes

suivantes :

» On rince le tuyau d’épicranienne dans le gele anesthésique
» On introduit les épicraniennes dans I’cesophage a 1’aide d’une seringue de
2ml

» On injecte les solutions a I’intérieure du 1’cesophage

Figure 24 : la méthode de gavage
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N°06.Résultats des analyses biochimiques

Tableau 08: Résultat des analyses de 1* prélevement

glycémie | cholestérol | TG HDL LDL TGO TGP BIL
témoin 1.36 g/l 1.61 g/l 1.12g/l | 0.5g/l 0.88 g/l | 5ui/l 3 ui/l 1.6 g/l
Régime caféterie 0.52 g/l 0.5 g/l 0.65g/l | 0.66g/l | 0.29g/l | 77 ui/l 75 ui/l | 3.4 g/
paracétamol 0.5 g/l 0.7 g/l 0.58¢g/l | 1.09g/l | 0.5g/l 78 ui/l | 76 ui/l | 5.6 g/
Paracétamol+tige 0.7 g/l 1g/l 0.58 g/l | 0.58g/I 0.3 g/l 34 ui/l | 30ui/l | 5g/l
Paracétamol+feuille | 0.76 g/l 0.7 g/l 0.38g/l | 0.45g/I 0.17 g/l | 27 ui/l | 24 ui/l | 3 g/l

Tableau 09 : Résultat des analyses de 2eme préléevement

glycémie | cholestérol | TG HDL LDL TGO TGP BIL
témoin 0.72 g/l 0.88 g/l 0.5 g/l 0.7 g/ 0.08 g/l | 122 ui/l | 20 ui/l | 5g/I
Régime caféterie 0.65 g/l 0.75 g/I 0.45g/l | 0.58g/l |0.08g/l | 115ui/l | 18 ui/l | 3.8 g/I
paracétamol 0.68 g/l 0.8 g/l 0.35g/l | 0.6g/l 0.13g/l | 124 ui/l | 15ui/l | 3 g/
Paracétamol+tige 0.56 g/l 0.8 g/l 0.6 g/ 0.45g/l | 0.23g/l | 19 ui/l 16 ui/l | 3.2g/
Paracétamol+ feuille | 0.65 g/I 0.6 g/l 0.42g/l | 0.4g/l 0.11 g/l | 7 ui/l 4 ui/l 1.6 g/l

Tableau 10 : Résultat des analyses de 3eme prélévement

glycémi | cholesté | TG HDL LDL TGO TGP BIL

e rol
témoin 0.7 g/l 1.02g/l | 0.48g/l | 0.3¢g/l 0.5g/l 15 ui/l 13 ui/l 3g/l
Régime caféterie 0.75g/l | 0.9g/l 0.5g/l 0.48 g/I 0.32g/l | 14 ui/l 11 ui/l 3g/l
paracétamol 0.8 g/l 0.95g/l | 0.7 g/l 0.6 g/l 0.21 g/l | 134 ui/l 130 ui/l | 3 g/l
Paracétamol+tige 0.31g/l | 0.55g/1 | 0.4¢g/l 0.3 g/l 0.17 g/l | 15 ui/l 13 ui/l 1.56 g/I
Paracétamol+ feuille | 0.6 g/I 0.49g/l | 0.5g/l 0.3 g/l 0.09 g/l | 4 ui/l 3 ui/l 1.6 g/l
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Résultats

1-Etude de la variation du poids corporel

La variation du poids corporel des rats des différents groupes est indiquée dans la figurel4 .Les résultats
sont hautement significativement différents (p < 0,001)

Les rats des groupe 4 (traités avec le décocté des tiges de la plante Cynara cardunculus et paracétamol) et
groupe 5 (traités avec le décocté des feuilles de la méme plante et paracétamol) ont présenté une
diminution de poids importante contrairement aux rats des groupes 2 (régime cafétéria) et groupe 3
(paracétamol-régime cafétéria) qui ont affiché une augmentation du poids corporel.

Les poids corporels moyens des rats des GR4 et GRS étaient respectivement de 176,93 + 9,2 et 173,2 +
11 g versus les poids des rats des GR2 et GR3 qui étaient respectivement de 172,33 + 18,9 et 216,63 +
125¢g.

m— GR1 (TEM)

260 m— GR2 (RC)
= GR3 (PARA-RC)
240 GR4 (DT-PARA-RC)
GR5 (DF-PARA-RC)

220
£ 200
o
o
g N
S 180 ’ ,\
8 \/ -
s ¥
he] >
s 160 -
a

140

120

100

0 5 10 15 20 25 30 35

Période d'expérimentation ( 30 jours )

Figure 14 : Variation de poids corporel chez les rats des différents groupes.

TEM : témoins,

RC : régime cafétéria,
PARA : paracétamol,
DT : décocté des tiges,
DF : décocté des feuilles
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2-Etude de la variation de la glycémie

La figurel5 montre la variation de la glycémie chez les animaux des différents groupes durant la période
d’expérimentation (30 jours). Les différences entre les valeurs de la glycémie obtenues ne sont pas
statistiquement significatives (p = 0,28). Les rats du groupe 4 (Traités avec le décocté des tiges
supplémenté de paracétamol et sous régime cafétéria) ont enregistré une diminution de la glycémie avec
une valeur moyenne de 0,52 + 0,29 g /L. Alors que les rats des autres groupes ont montré des glycémies
plus ou moins importantes comme suit ; GR1 (TEM) : 0,97 +0,3g/L

GR2 (RC): 0,64+0,11 g/L

GR3 (PARA-RC): 0,66 + 0,15¢/ L

GR5 (DF-PARA-RC): 0,67 £0,08 g/ L

16

1.4

1,2

1,0

0,8

Glycémie (g /L)

0,6

0,4

0,2

0,0

DS (+0,3)

DS ( 0,11)

7

DS (£ 0,15)

/

[ GR1 (TEM)
GR2 (RC)

GR3 (PARA-RC)
=== GR4 (DT-PARA-RC)
GR5 (DF-PARA-RC)

DS (0,08)

DS 70,19) T
|

Figurel5: Variation de la glycémie (g/L) chez les différents groupes de rats
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3-Etude des parametres lipidiques

3-1-Cholestérol total

La figurel6 montre la variation du taux sérique du cholestérol chez les animaux des différents groupes
durant la période d’expérimentation (30 jours). Les différences entre les valeurs de la cholestérol obtenues
ne sont pas statistiguement significatives (p = 0,13).

La cholestérolémie était moins élevée chez les rats des GR4 et GR5, tous les deux étaient respectivement
traités avec les décoctés des tiges et des feuilles de Cynara cardunculus supplémentés de la
paracétamole. Les valeurs moyennes de la cholestérolémie étaient respectivement de 0,78 + 0,22 et 0,59 +
0,1g/L.

Alors que les rats des autres groupes ont montré des cholestérolémies plus ou moins importantes comme
suit ;

GR1 (TEM):1,17+0,38¢g/L

GR2 (RC):0,71+0,2 g/L
GR3 (PARA-RC): 0,81 +0,12 g/L

1,8
DS (0,38) [ GR1 (TEM)
16 GR2 (RC)
T GR3 (PARA-RC)
14 GR4 (DT-PARA-RC)
| GR5 (DF-PARA-RC)
5 12
3 1,0 DS (£0,2) DS (£0,12) DS (£0,22)
° _ -
0
E 08 - DS (£0,1)
[e]
e
© 08 / |

7 :

0,2

0,0

Figurel6: Variation du taux sérique du cholestérol total chez les différents groupes de rats
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3-2- HDL-cholestérol

La figurel7 montre la variation du taux sérique du HDL-cholestérol chez les animaux des différents
groupes durant la période d’expérimentation (30 jours). Les différences entre les valeurs de HDL
obtenues ne sont pas statistiquement significatives (p = 0,12).

La concentration sérique du HDL était moins élevée chez les rats des GR4 et GRS, tous les deux étaient
respectivement traités avec les décoctés des tiges et des feuilles de Cynara cardunculus supplémentés de
la paracétamol. Les valeurs moyennes du HDL-cholestérol étaient respectivement de 0,44 + 0,14 et 0,38 +
0,07g/L.

Alors que les rats des autres groupes ont montré des cholestérolémies plus ou moins importantes comme
suit ;

GR1 (TEM): 0,51+0,2g/L

GR2 (RC): 0,57 40,09 g/L
GR3 (PARA-RC): 0,76 +0,07 g/ L

1,2
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Figure 17: Variation du taux sérique de HDL-cholestérol chez les différents groupes de rats
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3-3- LDL-cholestérol

La figure 18 montre la variation du taux sérique du LDL-cholestérol chez les animaux des différents
groupes durant la période d’expérimentation (30 jours). Les différences entre les valeurs de LDL obtenues
ne sont pas statistiguement significatives (p = 0,61).

La concentration sérique du LDL était moins élevée chez les rats des GR4 et GR5, tous les deux étaient
respectivement traités avec les décoctés des tiges et des feuilles de Cynara cardunculus supplémentés de
la paracétamol. Les valeurs moyennes du LDL-cholestérol étaient respectivement de 0,23 + 0,06 et 0,12 +
0,04g/L.

Alors que les rats des autres groupes ont montré des cholestérolémies plus ou moins importantes comme
suit ;

GR1 (TEM): 0,48+ 0,49/ L

GR2 (RC): 0,23+0,13 g/L
GR3 (PARA-RC): 0,28 +0,19 g/L

1,0
B5.££0.8) 1 GR1 (TEM)
T 774 GR2 (RC)
GR3 (PARA-RC)
08 e GR4 (DT-PARA-RC)
- GR5 (DF-PARA-RC)
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7] o
2
% 04 DS (£ 0,23)
- T DS (£ 0,06)
Q —
-
DS (£ 0,04)
02
% / / o
it // / RS
: s
0.0 e Poshes

Figurel8: Variation du taux sérique de LDL-cholestérol chez les différents groupes de rats
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3-4-Triglycérides totaux

La figurel9 montre la variation du taux sérique des triglycérides totaux (TG) chez les animaux des
différents groupes durant la période d’expérimentation (30 jours). Les différences entre les valeurs des
TG obtenues ne sont pas statistiquement significatives (p = 0,59).

Le taux sérique des TG était moins élevée chez les rats de GR5, traités avec le decoctés des feuilles de
Cynara cardunculus supplémentés de la paracétamole et sous régime hyper gars. La concentration
sérique moyenne des TG était de 0,43 +0,06 g/ L.

Alors que les rats des autres groupes ont montré des taux sériques TG plus importants que celui de GR5
et ils étaient comme suit ;

GR1(TEM):0,7+03¢g/L

GR2 (RC): 0,53+0,1 g/L

GR3 (PARA-RC): 0,54 + 0,19/ L

GR5 (DF-PARA-RC) : 0,52 +0,06 g / L
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Figurel9: Variation du taux sérique des triglycérides (g/L) chez les différents groupes de rats.

4-Etude des parameétres hépatiques

4-1-SGOT (serum glutamic oxaloacetic transaminase )

L’analyse des parametres hépatiques (figure20) a présenté les résultats suivants ; ainsi le paramétre

SGOT (serum glutamic oxaloacetic transaminase) présentait une diminution non significative chez les
rats des GR4 (DT-PARA) et GR5 (DF-PARA) avec des valeurs moyennes respectives de 22,66 + 10 et
12,66 + 12,5 Ul / L( p = 0,07). Alors que les rats du GR3 (traités avec le parcétamol) ont montré une
élévation du taux sérique de SGOT (112 +29 Ul / L).
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Figure20: Variation de la concentration sanguine de SGOT (serum glutamic oxaloacetic transaminase) chez les

différents groupes de rats

Page 35



Résultats

4-2-SGPT (serum glutamic pyruvic transaminase)

L’analyse des parametres hépatiques (figure21) a présenté les résultats suivants ; ainsi le parametre SGPT
(serum glutamic pyruvic transaminase) presentait une diminution non significative chez les rats des GR4
(DT-PARA) et GR5 (DF-PARA) avec des valeurs moyennes respectives de 19,66 + 9 et 10,33 + 11,8 Ul
/ L( p = 0,15). Alors que les rats du GR3 (traités avec le parcétamol) ont montré une élévation du taux
sérique de SGPT (73,66 + 57,5 Ul / L).

; 60 T 77
| -
20 - / DS (x118)

Figure21: Variation de la concentration sanguine de SGPT (serum glutamic pyruvic transaminase) chez les
différents groupes de rats
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Résultats

4-3-Bilirubine

La figure 22 montre la variation du taux sérique de la bilirubine. Il a été constaté une diminution non
significative de ce parametre hépatiques chez les rats des GR4 (DT-PARA) et GR5 (DF-PARA) avec des
valeurs moyennes respectives 3,2 +1,7et 2,1 £0,8 g/ L ( p = 0,52). Alors que les rats du GR3 (traités

avec le parcétamol) ont montré une légére augmentation du taux sérique de la bilirubine (3,8 +1,5g/L).
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Figure 22 : Variation de la concentration sanguine de bilirubine chez les différents groupes de rats
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Résumé

Introduction. Cynara cardunculus L, appartenant a la famille des artichauts, est riche en
oligoéléments et flavonoides. Cette plante a déja montré ses effets bénéfiques contre le risque
des désordres métaboliques. L objectif de cette étude est d’évaluer les effets des décoctés des
cardes et feuilles sur les paramétres biochimiques chez le rat Wistar sous un régime cafétéria
supplémenté en paracétamol.

Matériel et méthodes. Une partie de 1’étude a été consacrée a la préparation des décoctés des
cardes (tiges) et des feuilles de Cynara cardunculus. L’expérimentation a porté sur 15 rats
adultes femelles répartis en 5 groupes; GR1 (Témoins), GR2 (régime cafétéria), GR3
(paracétamol-RC), GR4 (décocté des tiges-PARA-RC) et GR5 (décocté des feuilles-PARA-
RC). Le facteur pondéral, la glycémie, les parametres lipidiques (cholestérol et triglycerides)
et hépatiques (SGOT, SGPT et bilirubine) ont été déterminés au cours de la période
d’expérimentation (30 jours).

Résultats. Chez les animaux, traités avec les décoctés des tiges et des feuilles, il a été observé
une diminution significative du poids corporel (173,2 £ 11 g), de la glycémie (0,52 + 0,29 ¢
/L) et des parameétres lipidiques (HDL-C : 0,38 + 0,07 g/L ; LDL-C: 0,12+ 0,04 g/ L et TG :
0,43 £ 0,06 g/ L). Alors que chez les rats, exposes au paracétamol, il a été note un effet
inverse associé a une élévation des parameétres hépatiques (SGOT, SGPT et bilirubine).
Conclusion. La composition nutritionnelle de Cynara cardunculus, riche en flavonoides, a

montré son effet préventif envers les signes révélateurs des desordres métaboliques.

Mots clés : Cynara cardunculus -Oligoéléments-Flavonoides-Paracétamol.



Abstract

Introduction. Cynara cardunculus L, from the family of artichokes, is rich in trace elements
and flavonoids. This plant has already shown its beneficial effects against the risk of
metabolic disorders. The objective of this study is to assess the effects of chard and leaves
decoctions on biochemical parameters in fed high-fatty diet rats supplemented with
paracetamol.

Materials and methods. Part of the study was devoted to the preparation of Cynara
cardunculus chard (stem) and leave decoctions. The experiment involved 15 adult femlles rats
divided into 5 groups; GR1 (controls), GR2 (high-fatty diet), GR3 (paracetamol-HFD), GR4
(chard decoction-PARA-HFD) and GRS (leave decoction-PARA-HFD). The body weight,
blood glucose, lipid parameters (cholesterol and triglycerides) and liver parameters (SGOT,
SGPT and bilirubin) were measured during the experimental period (30 days).
Results. In animals, treated with the chard and leave decoctions, it was observed a significant
decrease in body weight (173.2 + 11 g), blood glucose (0.52 £ 0.29 g / L) and lipid parameters
(HDL-C:0.38 +0.07g/L;LDL-C:0.12+0.04g/Land TG: 0.43+0.06 g/L). While in rats
exposed to paracetamol, it was noted an inverse effect associated with higher liver parameters
(SGOT, SGPT and bilirubin).

Conclusion. The nutritional composition of Cynara cardunculus, rich in flavonoids, showed
its preventive effect against metabolic disorders.

Keywords: Cynara cardunculus —Trace elements-Flavonoids-Paracetamol.
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	5. Bienfaits
	Les extraits des feuilles du cardon sont utilisés pour leurs actions cholagogue et cholérétique dans les traitements de dyspepsie et du diabète (Paris et Moyse., 1971 ; Koubaa et al., 1999). Dans ces extraits, il a été signalé une activité antioxydant...

