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Résumé:
Matricaria pubescens est une plante saharienne trés utilisée en médecine et préparations traditionnelles. La présente étude a été consacrée

a analyser des coupes histologiques de foie et des reins des souris traitées par les alcaloides de Matricaria Pubescens a différentes
concentrations (200, 400 et 800 mg/Kg) pendant 28 jours. L’extraction des alcaloides a été réalisée dans un milieu acide. Le protocole
d’extraction appliqué a permis de donner un rendement de 1.13%. L'observation microscopique, a montré que les différentes coupes
histologiques rénales et hépatiques des souris traitées avec les différentes concentrations de 1’extrait alcaloidique de M. pubescens, ont
présenté une architecture normale. L’analyse microscopique de Ces coupes histologiques, n’a mis en évidence aucune anomalie ou différence
comparées a celles du témoin. Les résultats obtenus démontrent I'absence de toxicité subaigué de I'extrait alcaloidique sur ces organes
jusqu’a la dose 800 mg/Kg. Les résultats de ce travail pourraient justifier I'utilisation traditionnelle de Matricaria pubescens.

Mots clés : Matricaria pubescens, alcaloides, coupes histologiques, toxicité subaigué, in vivo.

Abstract:
Matricaria pubescens is a Saharan plant widely used in medicine and traditional preparations. The present study was devoted to analyzing

histological sections of the liver and kidneys of mice treated with Matricaria pubescens alkaloids at different concentrations (200, 400 and
800 mg/Kg) for 28 days. The extraction of the alkaloids was carried out in an acid medium. The extraction protocol applied gave a yield of
1.13%. Microscopic observation showed that the different renal and hepatic histological sections of the mice treated with the different
concentrations of the alkaloid extract of M. pubescens presented a normal architecture. Microscopic analysis of these histological sections
did not reveal any anomalies or differencies compared to those of the control. The results obtained demonstrate the absence of subacute
toxicity of the alkaloid extract on these organs up to a dose of 800 mg/Kg. The results of this work could justify the traditional use of
Matricaria pubescens.

Keywords: Matricaria pubescens, alkaloids, histological sections, subacute toxicity, in vivo.
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1. Introduction

Pendant longtemps, les remedes naturels et surtout les plantes médicinales furent le principal, voire
I"'unique recours de nos aieux pour leur médication, cependant, malgré le développement de l'industrie
pharmaceutique, les plantes médicinales et les remedes qu’on pouvait en tirer ne furent jamais
totalement abandonnés et les gens ne cesserent de faire appel a la médecine traditionnelle, ce qui a
conduit a perpétuer une tradition thérapeutique ancestrale [1].

M. pubescens est une plante tres utilisée en médicine traditionnelle en Algérie et notamment par les
populations du Sahara central et septentrional [2] en vue de son usage contre les troubles gastro-
intestinaux, les rhumatismes, les douleurs des maladies infectieuses, la dysménorrhée, la toux, les
maladies oculaires,...etc [3].

Les recherches phytochimiques sur M. pubescens ont permis de mettre en évidence la présence de
différents types de composés chimiques ; tanins, flavonoides (flavonoides aglycones et flavonoides
glycosylés), alcaloides, saponines, terpénes, stéroides, cardénolides [4] et huiles essentielles [5,6].

Matricaria pubescens est une plante tres utilisée en médecine traditionnelle en Algérie notamment
par les populations du Sahara central et septentrional. Bien que relativement abondante et tres utilisée
pour le traitement de plusieurs maladies, tres peu d’études ont été menées sur la toxicité de cette plante.

La toxicité d'une substance se reflete généralement sur le foie ou le rein en induisant des
dégénérescences cellulaires et des nécroses, qui se traduisent par I’hypotrophie ou I’hypertrophie de ces
deux organes. Pour cette raison, le présent travail consiste a déterminer |'effet toxique des alcaloides de
M. pubescens sur des souris, aprés administration orale des doses de 200, 400 et 800 mg/kg/jours pendant
28 jours et a étudier et analyser les coupes histologiques du foie et des reins.

2. Matériels et Méthodes

2.1. Préparation du matériel végétal

La plante M. pubescens a été récoltée dans la willaya de Ouargla durant le mois de mars 2017. Aprés
la récolte, I’échantillon a été séché, réduit en poudre puis tamisée.

2.2. Choix des animaux et conditions d’hébergement

Pour évaluer la toxicité subaiglie in-vivo de I'extrait alcaloidique de M. pubescens, des souris femelles
de variété Wistar ont été utilisées.

2.3. Extraction des alcaloides de M. pubescens

Les alcaloides totaux de M. pubescens ont été extraits selon le protocole de Makkar et al. (2007)[7]
avec quelques modifications. 10g de poudre ont été mélangés avec 100mL d’acide acétique a 15% (dans
le méthanol). Apres 72h de macération une filtration a été réalisée, le filtrat récupéré est alcalinisé avec
de 'ammoniaque jusqu’a PH = 9. Apres la filtration, I’extrait est concentré, puis alcalinisé par I'addition
de quelques gouttes d’'ammoniaque. La solution obtenue a été extraite par le chloroforme jusqu’a
épuisement total. La phase organique obtenue a été concentrée. Le résidu sec obtenu représente les
alcaloides.
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2.4. Détermination du taux d’extraction

Le rendement de I'extraction en alcaloides est déterminé comme suit :
P —
L9 %100

Taux d’extraction (%) = 7

Avec :
- Poest le poids du bécher vide (g),
- Py estle poids du bécher apres évaporation du solvant (g) et
- Eestle poids de I’échantillon initial (g).

2.5. Etude de la toxicité subaigiie des alcaloides de M. pubescens

La toxicité subaiglie a été déterminée selon les méthodes de I'article de 'OCDE n°407 (2008)[8]. Cette
étude a été réalisée dans le but de rechercher les organes et les fonctions touchés par un toxique
administré quotidiennement, en une période de 28 jours.

Apres une nuit de jeline, 'administration de I'extrait aux souris qui ont été réparties sur 4 lots de 6
souris chacun, a été réalisée avec un volume constant de 0.5mL/souris. Le lot | (lot témoin), a recu
uniguement de I'eau physiologique (NaCl 0.9 %), alors que les lots Il, Il et IV ont été traités
respectivement, avec 200,400 et 800mg d’alcaloides/Kg.

2.6. Prélevement d’organes et réalisation des coupes histologiques

A la fin de I'expérience, les animaux ont été sacrifiés. Le foie et les reins ont été prélevés, lavés avec
de I'eau physiologique puis fixés dans une solution de formol a 10%. Apres fixation, les organes ont été
découpés en tranches fines (2-3 mm sur 1-2 cm). Ces coupes ont subi une déshydratation en les plongeant
dans 7 bacs d'alcool éthylique de concentration croissante (70 a 100°). Les tissus déshydratés ont été
baignés dans le xyléne.

Les fragments d’organe ont été placés par la suite dans un moule métallique remplis par de la
paraffine fondue, puis incubés dans le réfrigérateur jusqu'a durcissement de la paraffine. Apres,
refroidissement les blocs formés ont été débités a I'aide d’'un microtome, afin d’obtenir des coupes plus
au moins fine (4 a 6 microns d’épaisseur). Les coupes réalisées ont été déposées sur des lames puis collées
a I'aide d’une solution d’eau gélatinée, puis laissées sécher pendant une nuit a 37°C.Pour se débarrasser
de la paraffine, les lames ont été baignées dans 2 bains successifs de xyléne pendant 15 mn chacun, suivi
de 3 bains successifs d’éthanol a (100, 90et 70%) pendant 3 min chacun, puis rincées avec de |'eau distillée.

Afin de mettre en évidence les différentes structures tissulaires et cellulaires, les lames ont été mises
dans un bain d’hématoxyline, puis rincées a I'eau courante, suivi d’un bain d’éosine, puis rincées
rapidement avec de I'’eau. Les lames ont été immergées dans trois bains d’éthanol a des concentrations
croissantes (70 a 100°) pendant 2 min chacun, puis dans un bain de xyléne de 2 a 3 min, suivi finalement
d’un séchage

3. Résultats et Discussions

3.1. Lerendement d’extraction des alcaloides

L’extraction des alcaloides totaux a partir de M. pubescens est obtenue par macération en utilisant
comme solvant d’extraction le méthanol acidifié. Cette extraction est basée sur leur différence de
solubilité et sur leur basicité en milieu acide, ce qui a permis de donner un taux d’extraction de 1.13%.

Suau et al. (2002) [9] ont rapporté que Fumaria bastardii et Fumaria capreolata ont des teneurs en
alcaloides totaux plus faibles que celle trouvé dans M. pubescens, avec des valeurs allant de 0,41 a 0,52
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%, tandis que Benhammou et al. (2013) [10] ont rapporté que Anabase articulata a présenté le rendement
le plus élevé, avec un taux de 5,95 %. Chin et al. (2013) [11] ont montré que Camellia sinensis a des teneurs
en alcaloides comprises entre 1,99 et 5,88 %.

3.2. Etude histologique

La toxicité se définit comme étant I'ensemble des effets néfastes provoquant des lésions
morphologiques et fonctionnelles dans un organisme vivant, suite a I'administration d’une substance a
dose unique relativement élevée ou a des petites doses longtemps répétées [12].

L'analyse des coupes histologiques hépatiques des souris traitées avec les différentes doses de
I'extrait alcaloidique de M. pubescens, n’a montré aucune désorganisation architecturale ou un
quelconque infiltrat lymphocytaire aux niveaux de la veine centro-lobulaire ou de I'espace porte (absence
de signe d’inflammation). L'observation microscopique, des coupes histologiques hépatiques des souris
témoins, a montré un aspect normal sans modification hépatique. Les cellules parenchymateuses du foie
(les hépatocytes) sont agencées en travées de Remak et se regroupent en lobules, grossierement de
forme hexagonale. Les hépatocytes sont empilés en lames épithéliales d’'une seule cellule d’épaisseur
alors que les sinusoides occupent les espaces entre les travées de Remak. Le sang venant des espaces
portes converge, par les sinusoides vers une petite veine hépatique terminale (veine centro-lobulaire),
dans chaque lobule.

L’observation microscopique, a montré que les différentes coupes histologiques rénales des souris
témoins, ont présenté une architecture normale, avec un parenchyme cortical contenant de nombreux
petits amas ronds dispersés ; qui sont les glomérules de Malpighi entourés de capsules de Bawman. Dans
le reste du cortex et en dehors des glomérules, le parenchyme est constitué d'un lacis de tubes. La zone
médullaire est constituée exclusivement de tubes (canaux tubulaires) entourés de cellules. L’analyse
microscopique de toutes les coupes histologiques rénales des souris traitées avec les différentes doses de
I'extrait de M. pubescens, n’a mis en évidence aucune anomalie ou différence comparées a celles du
témoin.

L'analyse des coupes histologiques du foie et des reins apres coloration a I’'hématoxyline et a I'éosine,
a confirmé que les souris n’ont pas présenté d’anomalies hépatique ou rénale.

Les résultats démontrent I'absence de toxicité subaigué de I'extrait alcaloidique de M. pubescens
jusqu’a la dose 800 mg/Kg.

Ouahchia et al. (2017) [13] rapportent que les coupes histologiques de foie et des reins des rats traités
aux doses 800 mg/Kg, montrent une architecture hépatique et rénale conservée, sans signe de cytolyse
inhérente a une éventuelle toxicité des extraits méthanoliques des feuilles et des fleurs, il n’a pas été
constaté de lésion organique ni de fibrose au niveau rénal ou hépatique. Ce qui en accord avec les
résultats trouvés.
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Figure 1. Coupes histologiques hépatiques des souris témoins. a : traitées par 200, b : 400, c :a 800 mg
d’alcaloidique de M. pubescens /Kg et d : (X 10).
VC : Veine centro-lobulaire, EP : Espace porte ; TR : Travées de Remak, S : Sinusoides.

Figure 2. Coupes histologiques rénales des souris témoins. a : traitées par 200, b : 400, c: 800 mg
d’alcaloidique de M. pubescens/Kg et d : (X 10).
G : Glomérule ; CB : Capsule de Bawman ; PC : Parenchyme cortical ; ZM : Zone médullaire.
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4. Conclusion

L'utilisation des plantes médicinales pour le traitement des maladies vient habituellement de la
croyance qu'elles présentent une trés faible toxicité du fait de leur origine naturelle. Le présent travail a
été consacré a évaluer la toxicité subaigué des alcaloides de M. pubescens sur le foie et les reins des souris.
L'observation et I'analyse des coupes histologiques du foie et des reins des souris traitées par I'extrait
alcaloidique de M. pubescens a différentes doses (200, 400 et 800 mg/kg/jours) pendant 28 jours, n’a pas
montré aucune anomalies hépatique ou rénale. Les résultats démontrent I'absence de toxicité subaigué
de I'extrait alcaloidique de M. pubescens jusqu’a la dose 800 mg/Kg, ce qui justifie son utilisation
traditionnelle.
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