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Avec le temps et la patience, la feuille du murier devient de la soie.

s
\\

A MES CHERS PARENTS
Aucune dédicace ne saurait exprimer mon respect, mon
amour éternel et ma considération
avez consenti pour mon instruction et mon bien étre.

Je vous remercie pour tout le soutien et [amour que vousme
portez depuis mon enfance et jespére que votre bénédiction
m’accompagne toujours.

Que ce modeste travails
formulés, le fruit de vos innombrables sacrifices, bien que je
ne vous en acquitterai jamais assez.

Puisse Dieu, le Trées Haut, vous accorder santé, bonheur et
vie et faire en sorte que

N\
R\ S
)
R\ 4

H . . N

x4 Je décide ce modeste travail avant tous : %)

A1 NI

A A

A s
)

AL\
N
N

\“ O
& )

AN
N\

3
\ \
2 \:‘\
A\ A
RN\ V<O
AN

S
N
SN
)

\)

N Y
‘\
)

N
R\ 4

N
DAY

S

A

NN
‘\
SN
& )
0 WA

AN
N\

N \
£ \:‘
N Y

AN S
ANdh

NN
)
SN
M

N
RNAY

D AN
XS Ay
3 »
AN S
AN Y\
DA

‘\
N
N\ g\
)
X
Y
NS
-

\\‘\
N\
R\ S
N\
R\ <8

&S
)
AN

NN
‘\
N
&
NS0 AN

N
N\

\ N Y
N \\‘
N
VAN SR
A\AY

‘\
N
g\
)

\

N

NS
¥

\\‘\
N\
R\ S
A
AN
)
R\ <8

NS
‘\
O
&
e S N

AN
N\

\ N Y
3 \:‘
N
DR\ W £
N4

S
2
SN
A
S
N
a e
™

R\ S
)
R\ <8

&S
AN

NS WA

A mes cheéres sceurs

NN
X
X

“.‘\

N
RNA

tendresse et reconnaissance, je vous souhaite une vie pleine
de bonheur et de succés et que Dieu, le tout puissant, vous protége et vous

N
N
N
R\ 4

24 )
) Layla, Hessen, Khadidja, Afra et Souhaib que j'adore en témoignage %)
YA de mon affection fraternelle, de ma profonde !;/‘
)

A\
N
N

\“ O
& )

AN
N\

Y N \
2 \:‘
N
SN\ V L)
A

Oy
)
SN
N

garde.

N
DAY

N
NN

S
N\

WS, W
N
S

A\
‘\
hY
AN N
N4k
WP\

XS Ny B9
3 N3 N3
A N N

AU RN\ A\
DA RNO )

Amon marie

A

‘\

N SR
Y N\

N

Achour pour tout le soutien et [amour que vous me portez.

UNE SPECIALE DEDICACE A DEUX PERSONNES QUI
COMPTENT DE JA ENORMEMENT POUR MOI, ET POUR QUI
JE PORTE BEAUVCOUP DE TENDRESSE ET DE RESPECT.

N
RNAY

NS
RNAY
N
N\AY

&S
A\

NN NN

2 \

SN SN
SR 3
SR\ A

O P
LY
Y

AN
N\

Y ‘ N\
2 \‘\‘
N
SN\ V L)
ANdh

NN
)
SN
M

N
R\ S
)
R\

&S
AN

N
‘\
SR
"
e
N Y
S

AN
N\

‘ Y
ES \:‘
N S
AN S\
ANdh

N
)
SN
M

Q\
NN

P\
XS NS
B 3
N S
AN\ A3
AN

MERYEM

‘\
N
APINN
AR

s
\\

N
RNAY
X
A\
N
R\

WS WS
N Y
hY

A N
N
RVER
R
S
5
0“‘
'\ Y
N ~\
RN Y

“‘
' S

/
5 YA v,

S
7.7,
v, YRS AT, YRS AT, YRS AT, AT, YRS AT YRS AT, AT, AT, AT, AT, AT, AT, AT ’V("I
N A A N N A N N N N N N NN NN NN N N,
127 7 7 7 7 7 7 7 7 7 7 (7 7 7 7 7 7 7 7 7/ 7/ 4
NG NI NG NI NI NI NI L NI NI e NG e NI NI NI e NI N NI e N e NI N NI N
7/, "/ "/ "/ 1/ "/ "/ "/ 7/ "/ "/ (s 17 (s (s (s (s (2l "/ 17/ 0 |

”

\
A

v

N
N\

| AT -‘\\ ‘\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\-‘\\ ‘\-‘\\ ‘\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ ‘\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \"‘\\ \\-‘\\ \ WP\
Ny Ny N Ny N N N N N, N N, N N, N Ny N N, N N, N N N N,
N

5

A

D
”

[£

N



IARL

0 e 8 P8 P PP P T PN DG TN T P P4 P8 PN P P8 P e %
J Oor) Oor) Oor) Oor) Orr) Oor) Oor) Oor) Orr) J Orr) Oor) Orr) Oor) Oor) Orr) Oor) Oor) Orr) Oor) J
17 g7 e/ e/ e/ g7 e/ e/ e/ 2/ /7 7 /7 2/ /7 /7 /7 2/ /7 7 27 v
(2 77, 7.7, 7.7, 77, (2 (2 7,7, 7,7, 7.7, (A (2 7/, 7/, 7/, 7/, (2 7, (A (2 (2 (A
4 7, re 7, re 7, re 7, r e 7, re 7,'re 7,'re 7,'re v,'re 7,'re AL AL AL AL AL AL AL AL (AL 7,7y (ALA
Y ’r’«, 2 Rl 0l 0l ! ! 0l Nl 0l 0l ! R v N N 0l 0l X v /,”’5,//
;) &
.

N\ o\
N

\O

R

S
4RE

)
N

hY
&

v

AN
NN\

-y
Y N
D
N
AN
RNAY

N
N
A

N

4

N\

R\ S
) ~
R\ <8

&S
AN

NS
‘\
O
&
N A
8
»
AN

AN
N\

\ N Y
L \:‘
N
SN\ V)
ANAY

A
2
N
A

AN
R\ S
)
R\ <8

A

N
N
&S
AN

WS WL
Y
Ao

Avec le temps et la patience, la feuille du murier devient de la soie.

s
\\

A MES CHERS PARENTS
Aucune dédicace ne saurait exprimer mon respect, mon
amour éternel et ma considération
avez consenti pour mon instruction et mon bien étre.

Je vous remercie pour tout le soutien et [amour que vousme
portez depuis mon enfance et jespére que votre bénédiction
m’accompagne toujours.

Que ce modeste travails
formulés, le fruit de vos innombrables sacrifices, bien que je
ne vous en acquitterai jamais assez.

Puisse Dieu, le Trées Haut, vous accorder santé, bonheur et
vie et faire en sorte que

N\
R\ S
)
R\ 4

N

H . . N

x4 Je décide ce modeste travail avant tous : %)

A1 NI

A A

A s
)

AL\
N
N

\“ O
& )

AN
N\

N\ N \

\Q \\‘\
A\ A
RN\ V<O
AN

S
N
SN
)

\)

N Y
‘\
)

N
R\ 4

N
DAY

S

A

NN
‘\
SN
& )
0 WA

AN
N\

N \
£ \:‘
N Y

AN S
ANdh

NN
)
SN
M

)
N

N
RNAY

D AN
XS Ay
3 5
N
AN Y\
DA

‘\
N
N\ g\
)
X
Y
NS
-

\\‘\
N\
R\ S
N\
R\ <8

&S
)
AN

NN
‘\
N
&
NS0 AN

N
N\

\ N Y
N \\‘
N
VAN SR
A\AY

‘\
N
g\
)

\

N

NS
¥

\\‘\
N\
R\ S
A
AN
)
R\ <8

NS
‘\
O
&
e S N

AN
N\

\ N Y
3 \:‘
N
DR\ W £
N4

S
2
SN
A
S
N
a e
™

R\ S
)
R\ <8

&S
AN

NS WA

A mes cheéres sceurs

NN
X
X

“.‘\

ma profonde
tendresse et reconnaissance, je vous souhaite une vie pleine
de bonheur et de succés et que Dieu, le tout puissant, vous protége et vous

N\
R\ S
N
R\ 4

S
N\

, 5
YA FATIMA, SARA, KARIMA HOUCINE, SOUHEILA, AMEL et ﬂ
,’,;,i: ROUKEVA que j'adore en témoignage de mon affection fraternelle, de ',,ri

)

A\
N
N

\“ O
& )

AN
N\

Y N \
2 \:‘
N
SN\ V L)
A

Oy
)
SN
N

N
DAY

N
NN

garde.

S
N\

WS, W
N
S

A\
‘\
hY
AN N
N4k
WP\

XS Ny B9
3 3 N3
A N N

AU RN\ A\
DA RNO )

Amon marie

A

‘\

N SR
Y N\

)
N

N
RNAY

Fouad pour tout le soutien et [amour que vous me portez.

‘\
™
ARIN
)

R
\\

N\
R\ S
)
R\ S

&S
A\

N
‘\
R
"
WS WSy
Y
Y

Une speciale dedicace a deux personnes qui
comptent de ja enormement pour moi, et pour qui je porte beaucoup de
tendresse et de respect.

AN
N\

Y ‘ N\
2 \‘\‘
N
SN\ V L)
ANdh

NN
)
SN
M

N
R\ S
)
R\

&S
AN

N
‘\
SR
"
e
N Y
S

AN
N\

‘ Y
\:‘
Y
) ~
e

N
)
SN
M

)
N

Q\
NN

NOUDJOUD

P\
Y’ N
D D
A\ A\
SN\ oy
A ah

‘\
N
APINN
AR

s
\\

N
RNAY
X
A\
N
R\

WS WS
N Y
hY

A N
N
RVER
R
S
5
0“‘
'\ Y
N ~\
RN Y

| AT -‘\\ ‘\-‘\\ \\-‘\\ \\-‘\\ \\-‘\\ ‘\-‘\\ ‘\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ ‘\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \\"\\ \\-‘\\ \"‘\\ \\-‘\\ \ WP\
‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\ ‘\
£\ N
' <

S
Y/ 77,
Zar ZAf ZAf. ZAf. ZAf. ZAd. ZAf. ZAf. ZAf. IR ZAf. 2 Al 2l 2l 2l 2l 2l 2l 2l PR ’r("r(
e T N N8 e 8 e PN e @ 0% D PN I DR e eI e e e
& & & & & & & & & -/ & & & & & & & & & & pY/ .
> /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r,(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, G/’," /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, /’/r/(, G/r/(, /’/r’;, c/r
R Y "/ "/ "/ 1/ "/ "/ "/ 7/ "/ (s (s 17 (s (s (s (s (2l "/ 17/ 0 |



Résumé

Cette étude est menée, dans le but d’évaluer I’effet des extraits du fenouil sur
I’hyperthyroidie. Cette derniére est induite chez de jeunes lapins par une hormone de synthése la

L-thyroxine, injectée par voie péritonéale a raison de 200ul/kg de poids vif.

Il ressort des résultats obtenus que tous les extraits aqueux bruts et avec solvant ont des
effets variables selon le parametre dosé. Cependant, il apparait clairement que la plante fraiche et
les extraits etherique, ethanoliques, aqueux et FDM sont les plus performants du point de vue

influence positive sur cette maladie.

Il faut noter que, les paramétres biochimiques sont beaucoup plus influencés par les
extraits etheriques, ethanoliques et la plante fraiche. Cette derniére s’avére plus efficace sur tous
les paramétres, du fait peut étre que sa distribution ad-libitum et sa consommation a I’état frais,

laissent supposer que le taux des molécules bioactives est a I’origine de ce bon rendement.

Il en est de méme pour les parameétres enzymatiques, hormonaux (T4 a été beaucoup
plus affectée par I’extrait etherique alors que celui de I’ethanolique I’a abaissee & une teneur
moins que celle du témoin) et le poids (corporel, thyroide et foie) qui sont proches des résultats

SuscCités.

Il faut signaler enfin que cette plante est hypoglycemiante, hypo-triglyceridemique,
hypo-cholesterolemique ainsi qu’elle freine I’hyperthyroidie donc une autre étude plus
approfondie et dans des conditions d’élevage plus adéquates afin d’atteindre des résultats plus

fiables et cohérents, s’impose.

Mots clés : Thyroide, thyroxine, extraction, parametres biochimique, lapins.



Abstract

The objective of our work is to study the antithyrotoxic effect of Foeniculum Vulgare Mill
to the rabbits made patients by intraperitonéal injection of sodic L-thyroxin at the rate of 200 pg /
kg.

The results obtained show that all aqueous extracts and with solvent have varying effects
depending on the measured parameter. However, it is clear that the fresh plant, etheric, ethanolic,
aqueous extracts and FDM are the most efficient from the perspective of positive influence on
this disease.

Note that the biochemical parameters are much more influenced by the etheric, ethanolic
extracts, and fresh plant. The latter is more efficient on all parameters because it is distributed at
will, in addition to its fresh consumption and its bioactive molecules which can be used directly

by animals.

It is the same for the enzymatic and hormonal parameters (T4 was much affected by the
etheric extract than the ethanolic), and weight (body, thyroid and liver) which are close to the

raised results.

It should finally be noted that this plant is hypoglycemic, hypo-triglyceridemic, Hypo-
cholesterolemic as, it slows hyperthyroidism therefore another further study in more adequate

breeding conditions to achieve reliable and consistent results is required.

Key words: thyroid, thyroxin, extraction, biochemical parameters, rabbits
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Introduction

Les pathologies thyroidiennes sont fréquentes puisque leur prévalence dépasse le seuil
de 3% de la population générale et le laboratoire joue un réle important dans I’exploration

fonctionnelle. Avant tout, il faut donc se poser les questions suivantes:
Qu’est-ce que la thyroide et a quoi sert-elle ?

La thyroide, en forme de papillon, située au niveau du cou en avant de la trachée,
placée sous la pomme d'Adam, normalement non palpable est contr6lée par I’hypophyse.
Cette derniére produit la thyréostimuline (TSH) dont le but de réguler la sécrétion des
hormones thyroidiennes tri-iodothyronine (T3) et thyroxine (T4)

Qu’est-ce que I’hyperthyroidie ?

La thyroide produit parfois trop d’hormones, nous parlons dans ce cas d’hyperthyroidie
dont les causes restent multiples, donc de nombreuses fonctions métaboliques peuvent alors
étre perturbees. De ce fait, la recherche de nouvelles substances ayant des effets anti-
hyperthyroidiens, devient irréprochable et c’est ainsi que, la phytothérapie constitue une

solution intéressante.
Qu’est-ce que la phytothérapie ?

La phytothérapie est une thérapeutique alternative ou parallele dans beaucoup de
maladies aigués et chroniques. C’est, depuis la nuit des temps, que les plantes ont servi
comme premiére source naturelle de médicaments et continuent de I’étre, jusqu’a présent,
a fournir des remedes nouveaux et originaux. Ces traitements sont utilisés par I’nomme pour
se soigner car il a longtemps eu recours a des remédes traditionnels a base de plantes
(tisanes, poudres, décoctions), administrés par inhalation, cataplasme, massage ou encore par

voie orale.

La caractérisation, I’identification de molécules majeures et I’isolement de
composés chimiques actifs d’une importance thérapeutique incontestable reste le fruit de
I’intérét de I’étude et de I’utilisation des plantes médicinales qu’a donné I’étre humain a
celles-ci (Leduc, 2006).

La naturopathie, ensemble de thérapies naturelles, permettant de faire face aux
problémes de thyroide. Cependant, ses solutions ont le méme type de molécules (huile

essentielle et hydrolat collectés séparément) peuvent aider a soulager certains maux, mais ne



remplacent pas une consultation auprés d'un spécialiste de la thyroide. Il faut, souligner que

parmi celles-ci nous retrouvons :

> L'aromathérapie (la thérapie par les huiles essentielles).
> La phytothérapie (traitement par les plantes).
> Des regles d'hygiéne de vie.

L’Algérie, bénéficie d’un climat tres diversifié, ainsi, les plantes médicinales sont d’un
nombre important. Basées sur leur bienfait pour les maladies, dont I’hyperthyroidie et
constituant des remedes naturels potentiels en tant que traitements curatif et préventif, elles

sont toujours utilisées en medecine traditionnelle (OMS, 2002a).

Le recours a celle-ci est largement répandu en Algérie dont plusieurs traitements a
base d’une plante ou en combinaison de plusieurs sont recommandes pour se soigner.
L’hyperthyroidie est considérée complexe tant par ses mécanismes physiopathologiques
que par son déterminisme génétique ainsi que la genése de ses complications. A cet
effet, le fenouil ou Foeniculm vulgare Mill, est considéré comme plante médicinale qui
possede de majeurs principes actifs. L’analyse d’un extrait de fenouil a révélé une certaine
activité anti-oxydante. A cet effet, des recherches menées sur ce legume ont montré qu’il
contient douze antioxydants, en plus des poly-acétylénes ; des composées bioactifs ayant
des effets anti-inflammatoires et antibactériens, sans oublier son action anticancéreuse par
I’empéchement de la multiplication des cellules cancéreuses. Notons enfin, sa richesse en
vitamines C, A, B, en estragol, en méthyleugénol, en carbures et en camphre ainsi que son
activité anti hyperthyroidienne en agissant sur I’action de freination de la thyroide (ANAES
2000).

A cet effet, notre présent travail repose sur :

» Préparation de divers extraits aqueux brut et avec solvants.

> Un screening phytochimique de cette plante afin de mettre en évidence la présence des
substances bioactives.

> Induction de I’hyperthyroidie chez les lapins par injection de la L-thyroxine.

> Traitement de la maladie par les différents extraits ainsi que la plante fraiche.

> Analyse des différents paramétres etudiés.

» Discussion des résultats et conclusion.
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Apercu général sur la glande thyroide

La thyroide fut découverte en 1656, selon Leclere, (2001), par Wharton mais
ignorée pendant longtemps jusqu’a la fin du XIXéme siécle ou une étude justifiait sa
vitalité. Cependant, au milieu du XX®™ siécle, sa fonction était comprise malgré que

I’activité au niveau des cellules du corps fat subtile, (Perlumuter, 1989).
I. Apercu général sur la glande thyroide
1.1 Définition

Le mot Thyroide vient du terme grec «thyreoeides» qui signifie forme de

bouclier, évoquant le solide cartilage protégeant le larynx.

Elle est responsable de la synthése et de la sécrétion des hormones
thyroidiennes la tri-iodo-thyronine (T3) et la thyroxine (T4) qui représentent
respectivement 20 et 80 % de la sécrétion de ses hormones (Antonia et al., 2006).
Elle a un r6le important dans la croissance, la lutte contre le froid, I’lhnoméostasie du

systéeme nerveux central...etc.
1.2. Description morphologique

1.2.1. Anatomie

La thyroide est située a la partie antérieure et inférieure du cou ou la région
cervicale médiane basse sous la pomme d'Adam (Touraine, 2012). Elle pése environ
30 grammes et constituée selon Frank, (2011) de deux lobes latéraux verticaux reliés

au niveau de la région meédiane par I’isthme thyroidien ou segment horizontal.




Apercu général sur la glande thyroide

larynx

i thyroide

—

rarmnidal
lobe droit

iesthme

lobe gauche —

Trachée

B

Figure 01: (A et B): Situation et anatomie de la glande thyroide
(Kamina P, 1987).

1.2.2. Histologie

D’aprés Pérez, (2007), elle est organisée en follicules formés d’un épithélium
simple, de cellules folliculaires (thyréocytes) deélimitant une cavité ou espace
folliculaire ou se trouve la substance colloide. Ce tissu est constitué de deux types de

cellules:

a).Les cellules vésiculaires ou thyréocytes, dont plus de 99 %, secrétent les
hormones thyroidiennes.
b).Les cellules para-vésiculaires ou cellules C ou claires secretent la calcitonine
hormone hypocalcémiante et hypophosphorémiante.
Elles sont caractérisées selon le rapport de la CSDS, (2008) par une double

extrusion exocrine vers la cavité folliculaire et endocrine vers la circulation sanguine.
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1.3. Embryologie

Selon Thierry et al., (2005) les thyréocytes dérivent du plancher de I’intestin
pharyngien alors que les cellules C ont pour origine les crétes neurales, cependant, le
tissu conjonctif est issu du mésoblaste.
1.4. Cytophysiologie
1.4.1. Fonction des thyréocytes

Ils sont spécialisés dans la sécrétion des hormones thyroidiennes, les seuls
composants du corps a posséder un atome d’iode et classés comme des peptides. Leur
action s'exerce au niveau des récepteurs nucléaires, protéines régulatrices de l'activité
de certains genes, (Datta et al., 1992). Alors que Engler et al., 1984 signalent que
I’iode ingéré est utilisé pour leur synthése principalement la tétraiodothyronine(T4) ou
thyroxine ou tétraiodothyronine (L3-5-3’-5" tétraiodothyronine) et la tritodothyronine
(T3) ou tritodothyronine (L3-5-3’ triiodothyronine).

1.4.1.1.Les hormones thyroidiennes

Elles sont tres importantes, car :

--Elles régulent le métabolisme des cellules de notre corps

--Elles contrélent I’énergie musculaire, I’humeur, la température du corps

--Elles augmentent le rythme cardiaque etc.

--Elles ont un rdle dans I’ utilisation et la transformation des glucides, des lipides et
des protides.

1.4.1.2. Structure des hormones thyroidiennes

Elles possédent une méme structure organique, comme la thyronine formée par
deux noyaux aromatiques reliés par un pont éther, cependant, se différencient entre
elles par le nombre et I’emplacement des atomes d'iode qu’elles portent (Dumont,
1992).
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1.4.1.3.Fonctionnement de la glande thyroide

Lorsque le taux de T3 et T4 est élevé, cependant, I’hypophyse est mise au repos
et baisse, ainsi, sa production de TSH pour réguler la thyroide. Par contre, si le taux
de ces deux hormones est bas, I’hypophyse augmente sa production de TSH pour

stimuler la thyroide.

Qraque b faL loreque g e
de Tdatda T4 de T3 ot Td est bes
Jopkysa et i & repos (hypophyee augmenis
a5 5 production @ producfion de TSH

e T5H pour raguler [ fyroide
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Figure 02: Fonctionnement de la thyroide (C.E.D.M.M, 2011)
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1.4.1.4. Synthese et libération
a). Biosynthese

Elle se déroule, d’apres Garevet, (1981), en quatre étapes :
Etapel : Synthese de la thyroglobuline

Synthése protéique dans le REG a partir de la tyrosine, O-glycosylation dans
I’appareil de Golgi et excrétion dans la lumiere vésiculaire.
Etape 2 : Captation de I'iode minéral

Elle est stimulée par la TSH et assurée par une pompe a iodures.
Etape 3 : Transformation de I'iode minéral en iode organique

Elle est catalysée par I’enzyme spécifique la peroxydase élaborée par les
cellules thyroidiennes.
Etape 4 : lodification des molécules de thyroglobuline

L’iodification a lieu dans le colloide ou au niveau du pole apical des thyréocytes
suite a une action d’une enzyme spécifique membranaire, la thyroperoxydase (TPO),
qui donne la formation des mono-iodo-tyrosine (MIT), di-iodotyrosine (DIT), tri-
iodothyronine (T3) et tétra-iodo-thyronine (T4) (thyroglobulines iodées).

b). Libération de T3 et T4

Selon Rousset B, (1992), elle se fait par:
--Endocytose de petit fragment de colloide contenant la thyroglobuline iodée.
--Fusion des vacuoles endocytaires avec lysosomes primaires des thyréocytes.
--Formation des lysosomes secondaires ou phagolysosomes ou se produit une
hydrolyse acide.
--Dissociation par conséquent des T3 et T4 et de la molécule de la thyroglobuline au
niveau du pole basal de la cellule. Cependant, la libération de T3 et de T4 dans les
capillaires sanguins atteint 90% de T4 et 10% de T3.
--Séparation des iodo-tyrosines des molécules d'iode qui seront réutilisées par la suite.

1.4.1.5. Transport et métabolisme des hormones thyroidiennes

a). Transport

Grace a leur hydrophobie, elles se lient facilement a des protéines sanguines de

transport dont nous distinguons :

--Les protéines non spécifiques comme I’albumine (pour 10% deT4et 35% de T3)
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--Les proteines spécifiques telles que les TBG ou Thyroxin Binding Globulin et les
TBPA ou Thyroxin Binding Pre- Albumin.

Il est important de rappeler que seule la fraction libre est active. Cependant,
d’aprés Dupouy, (1992), la totalité de la T4 circulante provient de la production
thyroidienne, tandis que la plus grande partie de la T3 est la conversion périphérique
de T4.

b). Métabolisme

Les T3 et T4 sont libérées dans le sang par les thyréocytes selon un rapport
inégal. La T4, jouant un réle de pro-hormone, est convertie en T3 par I’enzyme
désiodase dans le foie, les reins ; le systeme nerveux central et le ceeur. Cependant, la
mono-desiodation (voie de libération de la T3 active) effectuée sur la T4 est assurée

par deux enzymes a savoir:
--La 5 désiodase aboutissant a la 3, 5,3’triiodothyronine active biologiquement.
--La 5désiodase la 3,35  triiodothyronine ou T3r biologiquement inactive.

La T3 active dérive a 80% de la T4 et les 20% restants sont secrétés par la
thyroide. La poursuite des deésiodations aboutit a la formation de di-io-do-thyronines,
mono-di-iodothyronines ; alors que la désiodation compléete libere la thyronine.
(Engler et al., 1984).

1.4.1.6. Mécanismes d'action des hormones thyroidiennes

Pérez, (2007) montre qu’aprés le passage transmembranaire, (éventuellement

conversion de T4 en T3), les hormones vont agir a différents niveaux :

a).Sites nucléaires : La T3 se lie a un récepteur cytosolique nucléotrope, ce
complexe entre dans le noyau et participe a la régulation de [I'expression génique.
b).Sites extra nucléaires : La T3 exerce des actions membranaires avec effet
facilitateur du métabolisme cellulaire (potentialisation des récepteurs adrénergiques
et pompes ioniques, d’ou passage des substrats: le glucose et les acides aminés).
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c). Sites mitochondriaux : Elles exercent des effets qui induisent une augmentation

de la calorigénése et de la voie oxygénique VO2.

d). Site nerveux : Elles optimisent son adaptation, grace a I’apport de leur huiles
essentielles spécifiques afin de soutenir I’équilibre psycho-émotionnel de la personne.

1.4.1.7. Effets biologiques des hormones thyroidiennes

D’apres, Pérez, (2007) les effets sont spécifiques a:

a). La croissance et au développement du systeme nerveux central ainsi que la

croissance et le développement du squelette.

b). Métabolisme basal, glucidique, lipidique, protéique et hydro mineral.

c). Effets tissulaires aux niveaux cardiaque, musculaire et sur le type digestif.
1.4.2. Fonction des cellules C

C’est la sécrétion de la calcitonine et son excrétion par le pole basal des cellules

dans les capillaires. Elle est caracterisée selon Suarez, (2011) par un effet
hypocalcemiant car elle empéche la réabsorption du calcium donc inhibe la résorption
osseuse par les ostéoclastes, ainsi qu’une augmentation la minéralisation de la
bordure osteoide (hormone antagoniste de la parathormone hypocalcemiante

synthétisée par les parathyroides)

1.5. Régulation de la fonction thyroidienne

La sécrétion des hormones est régulée par l'axe hypothalamo-hypophyso-
thyroidien et dépend de I'apport iodé (Mallet et al ., 2003).
1.5.1. Controle de la thyroide par I’axe hypothalamo-hypophysaire
Les hormones T3 et T4 sont stimulées par la TSH apportée par le sang et se
fixe sur les récepteurs des membranes latéro-basales des thyréocytes. Ces derniers
répondent en captant une grande quantité d’iode tout en provoquant une importante
synthése et une libération accrue d’hormones. De ce fait, la TSH augmente toutes les
fonctions des thyréocytes (synthése importante de la thyroglobuline et de sa
dégradation afin que la libération des T3 et des taux élevés des T3 et T4 dans le sang

en induit une diminution de la sécrétion des TRH et TSH) et entraine, selon, Harris
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etal., (1978) la TRH considérée comme I’unique puissant stimulateur de la sécrétion
de la TSH.
1.5.2. Controle de la thyroide par ses hormones (le rétrocontréle négatif)

Un taux élevé des T3 et T4 (notamment la T3) inhibe la sécrétion de la TSH et
de la TRH. Elles peuvent, donc, agir sur la diminution de la TSH par désensibilisation
des thyreéocytes et sur la TRH par diminution du nombre des récepteurs, (Fischli,
2012).

1.5.3. Controle de la thyroide par I’iode :

L’iode est un élément constitutif des hormones, c’est ainsi que sa carence ou

son exces dans I’organisme provoque néecessairement un dysfonctionnement de la

glande en induisant une hyper ou hypo activité, (Corvilain, 1994).
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Figure 03 : Reégulation de la fonction thyroidienne (Glinoer, 1997).

1.6. Pathologies de la thyroide
Les pathologies thyroidiennes, d’aprés Thierry et al ., (2005), sont, en effet, un
trouble endocrinien qui entraine des conséquences assez diverses, trés fréquentes et

touchent les femmes plus que les hommes.
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1.6.1. Fonctionnement de la thyroide
1.6.1.1. L’hyperthyroidie

L’hyperthyroidie est le résultat de la surproduction d’hormones, en engendrant
un dysfonctionnement des organes auxquelles ils sont sensibles. L'ensemble des
manifestations dues a ces troubles est groupé sous le terme de la thyréotoxicose
(Boelaert et al., 2010).

Elle est aussi, le syndrome clinique causé par un excés de thyroxine libre
circulante (FT4) ou de tritodothyronine libre (FT3), ou les deux.

Chez les humains, d’aprés Philippe, (2009) les causes principales sont la
maladie de Basedow (plus fréquente 70-80 % des cas), I'adénome toxique de la

thyroide, le goitre multi-nodulaire toxique et la thyroidite subaigué.

Selon Iglesias et al., (2010), il existe deux types d’hyperthyroidie :
a). L"hyperthyroidie clinique (encore appelée latente ou avérée)

Elle correspond a l'association de signes cliniques francs et d'une biologie
perturbée (TSH basse, T4 et/ou T3 élevees). A cet effet, du point de vue
morphologique, la glande conserve une taille normale mais peut aussi gonfler

legerement dans certains cas.
b). L'hyperthyroidie sub-clinique (fruste ou asymptomatique)

Elle est caractérisée par une symptomatologie fruste et ou la biologie parait
perturbée (le taux de TSH est bas, les taux de T4 et/ou de T3 sont normaux ou a la

limite supérieure de la normale).
1.6.1.2. L’hypothyroidie:

L’hypothyroidie est une sécrétion insuffisante d’hormones thyroidiennes T3 et

T4 ce qui peut étre di a une anomalie de la glande elle-méme, (Surks et al., 2004).
1.6.2. Morphologie thyroidienne

Elle touche principalement le goitre, les nodules bénins et les différents types

des cancers.
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1.7. Hérédite de la pathologie thyroidienne

Les pathologies thyroidiennes, d’aprés Wang et Crapo, (1997), sont favorisées
par certains facteurs de risques relativement bien identifiés et qu'il convient de
connaitre. La méme source, indique qu’il a été mis en évidence que ces maladies
survenaient régulierement chez les personnes d'une méme famille, ce qui se révele
tout particulierement significatif pour les goitres et les pathologies auto-immunes
(maladie de Basedow surtout). Toutefois, en fonction des cas, le terrain familial peut
favoriser les maladies thyroidiennes sans que ce soit systématiquement la méme
pathologie qui apparaisse. Nous aurons un antécédent familial de cancer thyroidien

chez un patient qui présentera quant a lui un nodule thyroidien ou une hypothyroidie.




L’hyperthyroidie

Il : L’hyperthyroidie
11.1. Définition

L’hyperthyroidie est I’ensemble des troubles liés a I’excés d’hormones
thyroidiennes au niveau des tissus cibles dont la conseéquence est la thyrotoxicose
(Hervé, 2006).

Elle se déclare habituellement chez des adultes et plus particulierement chez les
femmes (A.T.A.H, 2005).

11.2. Symptdmes et signes
11.2.1. Clinique

11.2.1.1.Signes cliniques

Ils varient avec [I’étiologie, le terrain, I’4ge du sujet, I’importance de
I’hypersécrétion et I’existence d’une morbidité notamment cardiovasculaire.Didier

(2005) résume ces signes comme suit:

a). Signes généraux ou nous assistons a un amaigrissement ou polyphagie sans prise
de poids, une asthénie, une polyuro-polydipsie, une thermophobie, une hypersudation,

des mains moites, fébricule et prurit (basedow).

b). Signes cardiaques (cceur hyperkinétique) ou le cceur est caractérisé par des
palpitations, une tachycardie sinusale, un eréthisme cardio-vasculaire, une dyspnée,
des complications (troubles du rythme auriculaire et insuffisance cardiaque a débit
élevé) et parfois HTA.

c). Signes neuropsychiques représentés par une nervosité et hyperkinésie, une
agitation, des troubles du sommeil et de I'humeur, une labilité émotionnelle, une

irritabilité et réflexes vifs.

d). Signes musculaires dont les formes séveres sont chez les sujets agés
accompagnes d’une faiblesse musculaire et d’une amyotrophie.

e). Signes digestifs caractérisés par une accélération du transit avec de véritables
diarrhées motrices et syndrome polyuro-polydipsique.

f). Signes Cutaneés déclarés par hypersudation, peau moite et thermophobie.
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11.2.1.2. Formes cliniques

a). Signes pendant la grossesse et chez le nouveau né ou I’échographie montre un
retard de croissance intra-utérin, une tachycardie, une cardiomégalie et un goitre bien
visible au 3éme trimestre (Allanic et al., 1977). Cependant, une irritabilité, une
instabilité motrice, une insomnie, une hypertension artérielle, un amaigrissement, et
une avance de la maturation osseuse, sont déclarés chez le nouveau né (Allanic et
Isabelle, 1995).

b). Signes chez le sujet agé, il faut noter que trois signes cliniques sont signalés a
savoir I’amaigrissement, des signes généraux et neuropsychiques (apathie, dépression
anorexie, confusion) et une tachycardie ou des signes cardiovasculaires, (Meric,
1989)

11.2.2. Biologie

a). Signes non Specifiques ou nous observons une leuconeutropénie une
hypocholestérolémie, une hyperglycémie, une aggravation d'un diabéte préexistant et
cholestase et une cytolyse (Stockigt, 1996).

b). Bilan thyroidien représenté par une TSH effondrée (Dosage de 1% intention), et
des examens de 2°™ intention en fonction de TSH et contexte clinique (T4 libre et/ou
T3 libre élevee permet d’apprécier I’importance de la thyrotoxicose.

11.3. Etiologie

Les causes de I’hyperthyroidie sont multiples:
11.3.1. La maladie de Basedow (Graves disease en anglais)

La cause la plus fréquente de I’hyperthyroidie est la maladie auto-immune liée
a la présence d’anticorps anti-récepteurs de la TSH (TRAK) qui stimule

excessivement la thyroide a produire plus d’hormones (Joly 1972 ; Philippe 2009).

Cliniquement, elle est reconnue selon Galofre, (1994) gréce a Ithyrotoxicose, un
goitre élastique, diffus, homogeéne et vasculaire (thrill, souffle) et une orbitopathie.
Alors que les signes inflammatoires sont caractérisés par une rougeur conjonctivale,
une kératite, un cedéme palpébral...etc. Cependant, ils sont parfois graves avec risque

d'ulcére de la cornée.
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Figure 04: Aspects cliniques de la maladie de Basedow (Herve ; Jér6me, 2006)

11.3.2. L’adénome Toxique

Dans certains, il est d0 cas a une mutation somatique activatrice du récepteur de
la TSH chez les sujets plus agés (40 — 60 ans).

11.3.3. Goitre multi nodulaire toxique

Elle caractérise I'évolution naturelle des goitres multi-nodulaires anciens, en
solitaire ou en groupe. Cependant, ils ne produisent pas tous des hormones, mais ceux
qui le font (appelés « toxiques ») peuvent entrainer une hyperthyroidie (Duron,
1992).

11.3.4. Thyroidite

Dans le cas d’une inflammation de la thyroide, d’aprés Wemeau, (2002), un
excés d’hormones est observé dans le sang. La méme source indique
gu’habituellement, la thyroidite provoque une hyperthyroidie de courte durée dont

nous distinguons deux types de thyroidite :

a). Thyroidite subaigué de De Quervain
Elle apparait & tout age, sans anomalie thyroidienne sous-jacente. Son origine
virale est probable, un syndrome de thyrotoxicose est souvent modéré et un syndrome

pseudo-grippal.
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b). Thyroidite auto-immune silencieuse
Elle apparait a tout age, fréquente lors des grossesses, aprés lI'accouchement
(thyroidite du post-partum) plus importante, et un syndrome de thyrotoxicose souvent
suivi d'une hypothyroidie transitoire ou définitive.

11.3.5.Autres causes

Il est souvent remarqué une hyperthyroidie, thyrotoxicose gestationnelle
transitoire et une hyperthyroidie par sécrétion ectopique d’hormones thyroidiennes au
niveau des ovaires (stroma ovarien). L hyperthyroidie caractériser par hypersécrétion
de la TSH donne I’adénome hypophysaire thyréotrope (F. C.M, 2000).

11.3.6.Causes rares

a). Adénome thyréotrope
L’Adénome hypophysaire seécrete la TSH et un goitre hyperthyroidien
biologique avec TSH normale.
b).Résistance aux hormones thyroidiennes
Il existe une forme familiale et une hyperthyroidie biologique avec TSH
normale, inappropriée.
c).Hyperthyroidie familiale
Elle est réputée par une mutation activatrice du récepteur de la TSH, un goitre et
une hyperthyroidie, mais une absence d'anticorps.
11.4. Le diagnostic

La banalité, I'inconstance des symptdmes dans le temps, la progression lente de
la maladie ainsi la discrétion de certaines formes d'hyperthyroidie rendent parfois le
diagnostic difficile, (A.N.A.E.S. 2000). L'examen sanguin confirme I'nyperthyroidie
primaire quand le taux de TSH est bas et de la T4 élevé mais également une
diminution du cholestérol sanguin. (C.D.E.M.M. 2011). Les examens d'imagerie, la
scintigraphie a I'iode radioactif et I'échographie de la thyroide permettent de visualiser
la glande thyroide et de voir son fonctionnement. Alors que le dosage de certains
anticorps indique si I'nyperthyroidie est d’origine d’une inflammation de la thyroide
(thyroidite), (A.N.A.E.S. 2000).
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11.4.1. L’analyse de sang

La quantité d’hormones produites dépend d'autres glandes, par exemple
I'nypothalamus commande I'nypophyse dans la synthése de la TSH qui a son tour,
stimule la thyroide a produire ses hormones. Dans le cas d’une hyperthyroidie
généralement, nous remarquons a la fois une baisse du taux de la TSH et une

élévation de ceux des T4 et T3 ce qui permettra de confirmer facilement le diagnostic.

11.4.2. La scintigraphie

Méthode utilisée, selon Jérdome, (2006), dans le diagnostic suivant les causes
par exemple la maladie de Basedow (hyperfixation homogéne) et le goitre multi-
nodulaire toxique avec des zones fonctionnelles hyper-fixantes et parenchyme sain

non fixant.
11.4.3. L’échographie

Ayant le méme réle que la scintigraphie.
11.4.4. La biopsie

Prélevement de la cellule dans la région anormale de la thyroide pour les étudie

au microscope.
I1.5. Traitement:

Il est utilisé pour réduire I’hyperfonctionnement thyroidien et ses conséquences,
ainsi que la prévention des récidives. Les thyrotoxicoses sont habituellement traitées
en ambulatoire, mais il faut identifier, d’abord, les situations critiques nécessitant une
prise en charge immédiate voir méme une hospitalisation et une considération des

situations graves (Allanic, 2005).

11.5.1. Principes de traitement

11.5.1.1. Traitement médical
Il est caractérisé selon Leclere, (1989) par :
a). Les antithyroidiens de synthese ATS :

» Carbimazole (CBM): comprimés de 5 mg, 20 mg.
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» PTU : propylthiouracile : comprimés de 25mg, non disponible

» Basedéne : comprimés de 25 mg.
b). Traitement adjuvant
Notons que les plus utilises sont les B bloquants et les anxiolytiques.
c). Autres moyens médicamenteux
Signalons dans ce cas la solution de lugol (iode), lithium, Corticoides.

11.5.1.2. Traitement radical
Il est pratiqué, d’aprés Isabelle et al., (1996) selon les cas
a). Traitement chirurgical

Lobectomie dans le cas d’adénome toxique
Thyroidectomie totale si GMN toxique ou Basedow
Avantages rapidité d'effet, récidivété rare

Inconvénients risque d’hypothyroidie définitive

YV V. V VYV V

Complications chirurgicales : hypoparathyroidie, paralysie récurrentielle avec

un risque de lésion des parathyroides et des nerfs.
b). Traitement isotopique (Irathérapie)

D’apres Godin, (2007), il consiste en I’utilisation de l'iode radioactif afin de
détruire la thyroide ou les zones hyperactives par irradiation interne. Il reste trés
simple et sans danger avec une administration orale d'une dose convenable d'iode 131

mais il posséde certains effets secondaires.
11.5.2. Indications thérapeutiques en fonction de I’étiologie

11.5.2.1. Maladie de Basedow

a). Traitement médical

Il est pratiqué entre 12 a 18 mois en 1*® intention mais l'indication du traitement
repose sur I'age, la poussée de I'nyperthyroidie, le volume du goitre, l'intensité des
signes d'hyperthyroidie alors qu’une mauvaise observance thérapeutique incite au
TRT radical.
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b). Chirurgie

Préconisée dans le cas d’une rechute (goitre tres volumineux, projet de
grossesse) ou lode 131 (thyroide peu hypertrophiée).
11.5.2.2. Adénome toxique et GMNT

Les traitements possibles sont la chirurgie (lobectomie et thyroidectomie totale)
et I’iode 131(Valayondam, 2005).

11.5.2.3. Thyroidite de De Quervain

Portmann, (2005), signale qu’un traitement par I’aspirine a raison de 3g/j ou

autres anti-inflammatoires (les Corticoides) est souhaitable.
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I11. Phytothérapie et Fenouil
I11.1. La phytothérapie

Depuis I’antiquite les plantes faisaient partie de I’alimentation quotidienne de
I’hnomme. Cependant, avec le temps, il découvrit que ces végétaux pouvaient soulager
voire gueérir certaines maladies, par suite de leur utilisation.

D’aprés Hans, (2007) les principes actifs des plantes sont des composants
essentiels des produits médicamenteux. Selon I’OMS plus des 2/3 de la population
mondiale ont recours a la pharmacopée traditionnelle afin de se protéger des
problémes de santé (Farnsworth et al, 1986).

Millogo et al, (2005) signalent que la majorité des plantes médicinales
proviennent des zones tropicales d’ Afrique.

Selon le rapport de I’'OMS (2002), la phytothérapie est une médecine
traditionnelle ou des plantes sont utilisées comme principe actif pour se soigner des
différentes épidémies. D’aprés Marles et Farnsworth, (1994) ; in Zeghad (2009),
plusieurs plantes sont utilisées traditionnellement comme purgatifs, calmants,
vomitifs, stomachiques, narcotiques, adoucissants, sucrants...,  préventifs ou
traitement des maladies qui sévissaient dans le temps. En pharmacologie, c’est ainsi
que plusieurs médicaments ont pour origine les plantes médicinales, (Girre, 2006).
Cependant, elle est considérée comme un stimulant de I’efficacité d’un traitement ou

atténuant ses effets secondaires (Larousse, 2001).

111.1.1. Définition

La phytothérapie est un traitement ou une prévention des maladies par I'usage

des plantes. Elle fait, ainsi, partie des médecines paralléles ou des médecines douces.

De ce fait, Claisse-Dauchy, (1996) ; in Zeghad (2009), et Bruneton, (1999)
ont signalé qu’une plante est dite médicinale lorsqu’elle a au moins une partie qui
posséde des propriétés médicamenteuses avec ou sans principes actifs déterminés.

Notons que, plusieurs plantes sont utilisées traditionnellement pour traiter
I’hyperthyroidie, d’aprés Krishnamurthy, (2011), parmi lesquelles nous citons chou,
brocolis, navet, radis, moutarde,...etc. sans oublier le fenouil (Foeniculm vulgare

Mill) qui freine I’hyperthyroidie et I’aneth  (Anethum graveolens) pour soulager les
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problemes liés a la thyroide. Cette cure reste efficace en cas d'hypothyroidie,

d'hyperthyroidie et dans les cas de nodules de la thyroide.

111 .1.2. Difféerents types de la phytothérapie

Selon Goetz (2007), I’aromathérapie en pathologie digestive « tout est poison,
rien n’est poison, la dose fait le poison»

» Aromathérapie :
Thérapeutique qui utilise les huiles essentielles souvent a travers la peau.
» Gemmothérapie :

Elle est basée sur I’utilisation des extraits alcooliques de jeunes tissus de

vegétaux comme les bourgeons et les radicelles.
» Herboristerie :

Méthode de phytothérapie qui utilise soit la plante entiere, soit une partie
de celle-ci (écorce, fruits, fleurs) souvent a base d'eau (décoction, infusion,
macération).

» Homeéopathie :

Elle utilise des plantes soit les trois quarts sont d'origine végeétale alors

que le reste étant d'origine animale et minérale.
» Phytothérapie pharmaceutique :

D’aprés Strang, (2006) c’est I’utilisation des extraits d'origine végétale
qui seront dosés en quantités suffisantes pour avoir une action soutenue et
rapide. Ils sont présentés sous forme de sirop, de gouttes, de gélules, de
lyophilisats...

11.1.3. Les plantes medicinales en Algérie

L’Algérie, de part sa situation geographique, bénéficie d’un climat trés
diversifié, les plantes poussent en abondance dans les régions agriculturale. Ces
plantes constituent des remédes naturels potentiels qui peuvent étre utilisés en
traitement curatif et préventif. (Mahmoudi, 1987; Belouad, 1998).

Les plantes médicinales trouvent encore leurs indications thérapeutiques dans le
traitement de plusieurs maladies, y compris I’hyperthyroidie. Des enquétes
ethnobotaniques sont effectuées dans le but de répertorier les plantes médicinales anti

hyperthyroidiennes dans tout le territoire Algérien.




Phytothérapie et Fenouil

111.1.4. Principes actifs des plantes médicinales

Les principes actifs des plantes, selon Krishnamurthy, (2011), sont de nature
organique comme les polysaccharides, les acides aminés, les flavonoides, les
saponosides, les acides gras, les alcaloides ou de nature minérale tel que le

magnésium, le cuivre, le sélénium et le fer ont également des effets bénéfiques.

111.1.4.1. Les alcaloides

Formant un groupe trés large, les alcaloides possedent presque tous un atome
d’azote qui les rend pharmaceutiqguement trés actifs. La morphine a été le premier
alcaloide isolé dans I'opium vers, 1805. Puis découverte de la strychnine en 1818, la
caféine en 1819. Selon leur structure moléculaire, les alcaloides peuvent étre divisés
en plusieurs groupes tels que les phénylalanines, les alcaloides isoquinoléiques et les
alcaloides quinoléiques. Certains sont des médicaments connus qui ont des vertus
thérapeutiques aveérés, cas d’un derivé de la pervenche « Vincarosea » employé pour
traiter certains cancers (Nowitz et Bottet, 2000; Larousse, 2001). De plus, ils ont une
action physiologique remarquable sur le systéme nerveux central ou sur le systeme
nerveux autonome sympathique et parasympathique dont ils agissent en petite

quantite.

111.1.4.2. Les saponosides

Ce sont des molécules de forme hétérosidique, et se divisent en saponosides a
génine tri terpénique et stéroidique. Les saponosides (saponines) doivent leur nom au
fait qu’elles produisent de la mousse en contact avec I’eau (Bruneton, 1999). Les
saponines stéroidiques ont une structure chimique similaire a celle de nombreuses
hormones humaines (cortisol et cestrogene) et conféerent aux plantes qui les
contiennent une activité hormonale, comme la réglisse « Glycyrrhiza glabra ». Les
triterpenoides présents dans les racines de primevere « Premulaveris » sont de
puissants expectorants, mais peuvent aussi faciliter I’absorption des élements nutritifs
(Larousse, 2001).

111.1.4.3. Les phénols

Il existe une tres grande variété de composés phénoliques, du plus simple
I’acide salicylique au plus complexe les tannins. Nous supposons que les plantes en

les produisant, cherchent & se prémunir contre les infections et les insectes
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phytophages (Nowitz et Bottet, 2000). Ils sont surtout des antiseptiques « arbutoside
de la busserole » et des antalgiques (Wichtl et Anton, 2003). Les acides phénoliques
(Pacide rosmarinique), sont fortement antioxydantes, anti-inflammatoires et peuvent

avoir des propriétés antivirales (Nowitz et Bottet, 2000).

111.1.4.4. Les flavonoides

Les flavonoides pigments végétaux sont considérés comme des anti-
inflammatoires et assurent une bonne circulation sanguine alors que la rutine présente
dans plusieurs plantes tele le citron renforce les parois des vaisseaux capillaires
(Larousse, 2001). lls sont aussi des antiagrégants plaquettaires non toxiques et
empéchent I’adhésion du thrombus & la paroi vasculaire « prévention des infarctus »
(Wichtl et Anton, 2003).

111.1.4.5. Les tannins

Ce sont des substances de saveur astringente ayant la propriété de tanner la peau
et de se combiner aux protéines animales par des liaisons hydrogenes (Hostettmann,
1989). Elles sont des composés poly phénoliques qui permettent de stopper les
hémorragies et de lutter contre les infections. Les plantes riches en tanins sont
utilisées pour retendre les tissus souples cas des veines variqueuses, pour drainer les
secrétions excessives, la diarrhée et pour réparer les tissus endommagés par un

eczéma ou une brulure (Nowitz et Bottet, 2000).

111.1.4.6. Les glucosides cardiotoniques

Ils sont présents dans de nombreuses plantes médicinales, ont une action
puissante sur le ceeur, maintiennent le rythme cardiaque en cas d’affaiblissement et
sont diuretiques (Nowitz et Bottet, 2000; Larousse, 2001).

111.1.4.7. Les polysaccharides

Du point de vue phytothérapie, les plus importants sont les mucilages et les
gommes qui absorbent de grande quantités d’eau, produisent une masse gélatineuse
qui peut étre utilisée pour protéger les tissus enflammeés et calmer la douleur (Nowitz
et Bottet, 2000). Un effet hypoglycémiant a été observé avec le fenugrec et le
tamarin, éventuellement par le ralentissement et la résorption des sucres, induit par les

mucilages (Teuscher et al., 2005).
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111.1.4.8. Les anthraquinoniques

Les glucosides sont le plus souvent des pigments cristallins, facilement labiles.
Ils sont de puissants laxatifs et purgatifs et rencontrés dans les taxons cas de

polygonaceae, rhamnaceae (Bruneton, 1999).

111.1.4.9. Les huiles essentielles

Il s’agit de mélanges de composés lipophiles, volatiles et souvent liquides,
extraits de la plante grdce a des procédés physiques. Les huiles essentielles sont
responsables de I’odeur caractéristique de la plante (Teuscher et al., 2005). Elles sont
utilisees pour leur parfum dans les préparations cosmétologiques et pour leur
propriété antiseptiques et anti-inflammatoires. Alors que d’autres sont utilisées
comme édulcorants (Domart et Bourneuf, 1988).

111.1.4.10. Les mucilages

Les mucilages sont des polymeres complexes de fructose, d'acide glucorinique
et d'acide manuronnique, formant en présence d'eau des systémes colloidaux
(particules se trouvant en suspension dans un liquide) fortement visqueux. Les
infusions et les deécoctions, des mucilages ont pour effet de réduire I'irritation tant
physique que chimique. lls peuvent absorber de grandes quantités d'eau et aussi
utilisés pour calmer les tissus enflammés comme la peau séche, irritée ou la paroi des
intestins. 1ls exercent donc une action favorable contre les inflammations des
muqueuses, notamment celles des voies respiratoires et digestives, atténuent les

douleurs des contusions, assouplissent la peau lors d'applications de cataplasmes.

111.1.4.11.Vitamines

Substances nécessaires méme en faible quantité, au maintien de la vie, il existe
les vitamines hydrosolubles et liposolubles, mais les plantes fournissent quasiment
toutes les vitamines. Certaines plantes en sont riches (ex: Citron--> vitamine C ;

Carottes--> provitamines A ; Cresson--> vitamines B1, B2, C, E).
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I11.1.5. Facteurs de variations de I’activité d’une plante

Il faut noter, cependant, que les facteurs suivants sont a prendre en

considération.

La nature du principe actif (PA), facteur évident, influence I'activité
pharmacologique ou toxicologique d'une plante. Il peut étre des alcaloides, des
glycosides, des tanins, et peuvent agir sur le Systeme nerveux, I'appareil digestif, le
systéeme cardio-vasculaire. Il peut se trouver dans tous les organes de la plante a des
concentrations & peu pres égales, ou différentes suivant l'organe (racine, graine,
feuilles, tige, ...).Comme, il peut varier en fonction du stade de développement de la
plante qui peut étre maximal au début de la végétation (puis diminution et disparition
en fin de croissance), au moment de la floraison et en fin de croissance, sans oublier

que l'aptitude a synthétiser le PA est le plus souvent contrblée génétiquement.

Ainsi, certains facteurs comme la lumiere, la chaleur, la quantité d'eau, la nature
du sol et la fertilisation, ont une influence trés variable sur la concentration en PA des

plantes.

L'activité d'un reméde dépendra de la sensibilité des individus qui le recoivent
ou qui l'ingérent en fonction notamment de leur age et de leur état physiologique et

pathologique.

111.2. Le Fenouil

111.2.1. Généralités sur le Fenouil
111.2.1.1. Historique

Le Fenouil est une plante annuelle ou bisannuelle cultivée en Europe centrale et
septentrionale depuis I’ére de Charlemagne (742-814), (Fauron et Roux, 1989 ).

Le nom du genre dérive du latin foeniculum, diminutif de foenum, « foin ».
Connu depuis I’Antiquité a la fois comme épice et reméde. Pour les Romains, il
donnait mérite et force, alors qu’au moyen &ge, il préservait les sorciers et éloignait
les fantdmes (Hill, 1756).
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111.2.1.2. Origine

Il est originaire, d’aprés Wichtel. et al., (2003), de la Mésopotamie, du bassin
méditerranéen et de I’Asie mineure. Le Fenouil est actuellement, présent dans de tres
nombreux pays.
111.2.1.3. Le Fenouil dans le monde végetal

Il appartient a la famille des Apiacées qui font partie de I’embranchement des
Spermatophytes ou Phanérogames, c’est une plante a graines et dans la catégorie des
Angiospermes dicotyléclones, Classe des Astéridées et ordre des Apiales.

Les Apiacées anciennement appelées Ombelliféres, comprennent environ 3.000
especes qui se repartissent dans toutes les régions tempérées mais surtout dans
I’hémisphére Nord. (Dupont et Guignard, 2007). C’est une famille trés homogeéne,
facile a reconnaitre grace a son inflorescence en ombelles composées.
Paradoxalement, les especes de cette famille sont assez difficiles a differencier les

unes des autres (Deysson, 1979).

EMBRYOPHYTES Bryophytes
=plantes a archégones

TRACHEOPHYTES Ptéridophyte
=plantes a vaisseaux

SPERMATOPHYTES Gy’mn?spem
=plantes a graines = plantes a ovule

-  Gymnospem
-  Gymnospem
-  Gymnospem

Angiosperme
= plantes a owvt
protégés par des ¢

- Monocotyléc
- Dicotylédons

Figure 05: Classification des embryophytes ou plantes terrestres (Angiosperm
Phylogeny website: www.mobot.org/MOBOT/Research/APweb/welcome.html
Derniere consultation septembre 2012)
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111.2.1.4.Sous especes et variétes du Fenouil

Il existe trois plantes appartenant au genre Foeniculum, et la plupart des auteurs
s'accordent a penser que chacune d'elles doit étre rapportée a une espéce botanique
différente:

----Fenouil amer ou sauvage: (Foeniculum vulgare Mill.variété piperitum ou vulgare)

Figure 06: Foeniculum vulgare Mill.var. Vulgare (Toiledepices

www.toildepices.com (derniére consultation avril 2012))

----Fenouil doux: (Foeniculum vulgare Mill. Varieté dulce)

Figure 07: Foeniculum vulgare Mill. var. dulce (Henriette Kress web site
www.henriettesherbal.com (derniere consultation avril 2012))
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----Fenouil de florence: Fenouil bulbeux (Foeniculum vulgare Mill.variété azoricum)

Figure 08: Foeniculum vulgare var. azoricum(Toiledepices
www.toildepices.com (derniere consultation avril 2012))
111.2.2. L’espece d’intérét «Foeniculum vulgare Mill.var. dulce»
111.2.2.1. Classification
Le Fenouil est classé selon Botineau, (2010) comme suit:
Régne: Plantae
Embranchement: Spermatophytes (plantes a graine)
Sous embranchement: Angiospermes (plantes a ovaire)
Classe: Astéridées
Sous classe: Euastéridees Il
Ordre: Apiales
Famille: Apiacées
Genre: Foeniculum
Espéce: vulgare Mill
Variété: Dulce
Alors que la classification phylogénétique est la suivante :

Ordre: Apiales

Famille: Ombelliféres (Apiaceae)

> Nom Vernaculaire: Besbes

» Nom scientifique: Foeniculum vulgare Mill.var. dulce
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» Nom usuel francais: Fenouil commun, Fenouil des vignes, Aneth doux, Anis
doux, Fenouil d’ane.

» Parties utilisés: Fruit ou semence (graines) ou huiles essentielles.

111.2.2.2. Caracteres botanique

a). Morphologie

Plante herbacée a longue racine fuselée et porte des feuilles alternées et
pétiolées a la base. Les feuilles supérieures sont sessiles, glabres, a limbe découpé en
laniéeres filiformes et trés allongées. Par contre celles du Fenouil doux sont distiques,
moins finement divisées et a pétiole plus engainant.

Le fruit est un diakene formé de 2 méricarpes. Par rapport au Fenouil amer, les
fruits de Fenouil doux sont de plus grande taille, de couleur presque toujours claire,
de saveur sucrée, depourvue d’arriere-got amer et leur méricarpes sont rarement
séparés entre eux (Wichtl. et al., 2003).

b). Composition biochimique

La composition chimique du Fenouil varie en fonction des organes (graines,
parties aériennes et racine). Ainsi selon la maturité, la période de récolte, le climat et
le terroir le Fenouil contient des composeés differents. En effet, les éléments nutritifs
du fenouil est I'une des sources végétales les plus élevées en minéraux et oligo-
éléments comme l'aluminium, le baryum, le calcium, le cadmium, le cobalt, le
chrome, le cuivre, le fer, le magnésium, le manganese, le nickel, le plomb, le
strontium, et zinc de potassium, sodium, le phosphore et le calcium, les plus riches en
fibres alimentaires et des vitamines, par rapport aux besoins humains. La valeur
nutritionnelle, selon Barros et al (2010), des différentes parties du fenouil est comme
suit : les feuilles et les tiges ont une teneur, en humidité, plus élevée soit
respectivement de 76,36 et 77,46 g / 100 g. Les hydrates de carbone sont, cependant,
les macronutriments les plus abondants dans toutes les composantes du fenouil (de
18,44 a 22,82 g / 100 g) contrairement aux protéines, sucres reducteurs, et les graisses
(21 acides gras identifiés sont polyinsaturés et sont le principal groupe des
constituants lipidiques) qui sont les moins abondantes. Les protéines varient entre
1,08 g /100 g de tiges et 1,37 g / 100 g en inflorescences mais ces parties sont les plus
riches en matieres grasses (1,28 g / 100 g) et une teneur en sucre del, 49 g / 100 g.
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Selon Laise, (2001) les constituants du Fenouil sont:
--Constituants principaux
Toutes les parties du Fenouil contiennent de I'huile essentielle, mais dont la
composition varie en fonction des organes de la plante. Elle fait partie des extraits de
Fenouil les plus utilisés pour le traitement des maladies et participe également a la
préservation de la santé. Elle est obtenue par extraction des graines du fenouil et se
présente sous forme d”un liquide jaunatre a consistance visqueuse (Barros, 2010)
L’huile essentielle des graines : (0,8 a 3%) renfermant essentiellement du
transanéthole (80 a 95%), de la fenchone (1 a 10%) et de I’estragole (0,8 a
6%)contient également de I’alcool ainsi que, de I’anis aldehyde et des mono-terpénes
(1 a 5%) : (R)-limonéne, a-pinéne, camphre, p-cymeéne, myrcéne, o- et [-
phellandrénes, sabinéne, y-terpinéne, Cis-B-ocymeéne et terpinoléne. (Huang et al.,
2011)
--Constituants secondaire
D’apres Garg et al., 2009 la plante entiére (tige, racine et semence) contient:

--Les acides phényl-acryliques, alcools phénylalyliques, acides phénolcarboxyliques
--Les hydroxy-coumarines (traces) : osthénol, scoparine et ombélliférone

--Les furano-coumarines (traces) : bergaptene, impératorine et psoralene

--Les flavonoides (peu abondants)

--Les triméres de stilbénes et leurs hétérosides

--Lipides : 9a21%

-- Protéines : 20 a 30%

--Vitamines C, A, B

111.2.2.3. Intérét médical
a).Historique de I’utilisation du Fenouil en phytothérapie

Le Fenouil etait déja utilise dans I'Antiquité pour ses multiples vertus
médicinales Hippocrate et Dioscoride le prescrivaient aux femmes pour favoriser la
lactation, mais aussi aux personnes susceptibles de perdre la vue. En Chine et en Inde,
il était utilisé pour neutraliser les morsures de serpents. Au Moyen Age, les Italiens le
cultivaient pour ses propriétés antiseptiques et amincissantes. 1l était aussi répute pour

étre une herbe sortilége capable d'éloigner les démons (Malini, 1985).




Phytothérapie et Fenouil

b). Usages traditionnels

Le Fenouil constitue un remede fort ancien contre les douleurs abdominales. En
décoction ou en poudre, les graines sont utilisées dans le traitement des embarras

gastroduodénaux, de I'asthme, ainsi que comme apéritif. Il est une plante tres utilisée.

C'est une des quatre semences chaudes des anciens, répertoriée ainsi, a cause de
son importante action carminative et eupeptique. Il est utilisé donc dans I'aérophagie,
le ballonnement, la digestion difficile, la nausee, les maux d'estomac ...etc. Alors que
les fruits amers et les feuilles servent comme expectorants dans des tisanes ou des

sirops antitussifs. (Rahimi and Ardekani, 2013).

Les graines sont utilisées pour traiter les ballonnements, les maux d'estomac et
pour stimuler l'appétit. Elles sont aussi diurétiques et anti-inflammatoires. Elles
combattent la cystite. L'infusion de feuilles est efficace contre les irritations de la
gorge et constitue un expectorant léger. Le Fenouil peut étre prescrit en cas de
coliques ou de rages de dents chez les nourrissons. Cette plante favorise la lactation et
utilisée en bain des yeux, elle vient & bout des infections oculaires ainsi que de la
conjonctivite. En outre, les graines ont la réputation de favoriser la perte de poids

ainsi que la longevité, (Krishnamurthy, 2011).

L'huile essentielle est antispasmodique et combat les flatulences. Elle a des
propriétés a la fois relaxantes et digestives. Elle est donc également recommandée

pour les troubles digestifs et les parasitoses.
c). Indication

Selon Muckensturm, (1997) le Fenouil doux est traditionnellement utilisé
dans:
--Le traitement symptomatique des troubles digestifs tels que: ballonnement
épigastrique, lenteur a la digestion, éructations et flatulences
-- Le traitement de la composante douloureuse des troubles fonctionnels digestifs.
--Le traitement facilitant les fonctions d’élimination urinaire et digestive

--Le traitement favorisant I’élimination rénale d’eau
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111.2.2.4. Propriétés pharmaceutiques
a). Principales proprietés
» Propriétés eupeptiques
D’aprés Teuscher et al., (2005) le Fenouil a deux activités eupeptiques:
----Stimulant des sécrétions digestives

Le Fenouil a la capacité de stimuler physiologiquement les sécrétions
enzymatiques des glandes salivaires, les sécrétions gastriques, pancréatiques,
intestinales ainsi que I’excrétion biliaire. Cela se traduit globalement par un effet
stimulant sur la digestion. Cette stimulation se déroule en trois étapes correspondant
aux phases céphaliques, gastriques et intestinales.

Lors de la phase céphalique, les substances actives du Fenouil sont
principalement les constituants de leur huile essentielle, les principes piquants ainsi
que les composés amers qui agissent sur les cellules sensorielles gustatives et
olfactives.

Pour les phases gastriques et intestinales, ce sont surtout les huiles essentielles
et les principes piquants qui sont actifs.

----Stimulant de la motilité gastrique

Les constituants de I’huile essentielle de Fenouil stimulent les mécanorécepteurs
et chimiorécepteurs de la muqueuse gastrique ce qui va activer le systéme nerveux
parasympathique par I’intermédiaire du plexus nerveux intrinseque et du nerf vague
entrainant a terme une libération d’acétylcholine. Celle-ci va contribuer a la mobilité
gastrique en stimulant la contraction de la muqueuse gastrique mais va aussi activer
les cellules G productrices de gastrine responsable de la contraction de I’estomac.

» Propriétés antispasmodiques

Le Fenouil a des propriétés spasmolytiques par leur contenu en huile
essentielle. De nombreuses études in vitro réalisées sur des préparations isolées
d’intestins tels que I’iléon de cobaye, la souris ou le chat ont prouvé que ces plantes
antagonisent les spasmes induits par I’acétylcholine et I’histamine au niveau du
muscle lisse (Wichtl et al., 2003).

Le meécanisme d’action probable serait que les composants aux propriétés
lipophiles et de faible poids moléculaire des huiles essentielles s’intégreraient de
maniere réversible aux membranes cellulaires des muscles lisses ce qui inhibe I’entrée
de calcium dans les cellules et empécherait a terme la contraction de ces organes.

Cette propriété se retrouve aussi au niveau du colon ; en effet, I’introduction dans le
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gros intestin d’huiles essentielles sous forme diluée diminue les spasmes (Bruneton
et al., 2009).

» Propriétés antiseptiques
----Activité antibactérienne

Le Fenouil ou ces huiles essentielles elles-mémes possedent un fort pouvoir
antimicrobien. On les utilise méme quelquefois comme conservateurs. Ce pouvoir
s’exerce a I’encontre des bactéries pathogénes dont elles altérent les structures et la
fonctionnalité membranaire. En effet, leur caractére lipophile leur permet de se lier
aux membranes cellulaires des microorganismes et d’inhiber les échanges d’électrons
membranaires lors de la phosphorylation oxydative ce qui freine le métabolisme
cellulaire. De fortes doses en huile essentielle provoqueraient méme la lyse
membranaire des microorganismes (Bruneton et al., 2009).

Le pouvoir antibactérien d’une huile essentielle peut étre comparé a celui du
phénol qui est le composant antimicrobien de reférence. En effet, ce sont les phénols
présents dans les huiles essentielles qui possedent cette activité (Teuscher et al.,
2005).

----Activité fongicide

Les plantes aromatiques possedent souvent un pouvoir antifongique. Le
mécanisme d’action des huiles essentielles & I’encontre des champignons semble le
méme que pour les bactéries (Kaloustian et al., 2008).

» Propriétés carminatives

Le Fenouil a la capacité de favoriser I’expulsion des gaz intestinaux. Ces
propriétés carminatives entrainent une diminution des ballonnements et des
flatulences et peuvent étre expliquées selon trois mécanismes :

- Premierement, le Fenouil stimule la sécrétion des glandes digestives ce qui
entraine une bonne dégradation des aliments et limite les fermentations indésirables.
Par ailleurs, I’augmentation de la production stomacale d’acide contribue & une bonne
désinfection du bol alimentaire

- Deuxiémement, cette plante a un effet spasmolytique ce qui réduit les spasmes et le
météorisme abdominal

- Enfin, il possede des propriétés antimicrobiennes marquées qui peuvent réduire la
multiplication des bactéries pathogénes et ainsi empécher la formation de gaz et de

métabolites toxiques au niveau intestinal (Goetz, 2007).
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Remarque

--A faible dose: le Fenouil stimule la motilité gastro-intestinale

--A forte dose: le Fenouil est spasmolytique.

b). Propriétés secondaires

>
>

D’aprés Bruneton et al., (2009) le Fenouil est:
Apéritif: traite le manque d’appétit.
Emménagogue et lactagogue grdce a son activité oestrogénique due a
I’anéthol.
Diurétique: en cas de troubles rénaux il augmente I’excrétion urinaire.
Anti-inflammatoire et antalgique : c’est un soulagement rapide en cas de
problémes de gencives et de mal a la gorge.
expectorant qui favorise les sécrétions bronchiques
Tonique
En usage externe, le Fenouil est utilisé sous forme de décoction lors de fatigue

oculaire ou de conjonctivite.

Nous disons donc que le fenouil a ses propriétés spécifiques au digestif,

endocrinien, reproducteur et respiratoire, il est également utilisé comme agent

galactagogue. Le Foeniculum vulgare reste la plante base des plantes les plus

largement utilisées par ses applications ethno-médicales, sa pharmacologie et sa

toxicologie (Lais, 2001).
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Matériel et méthodes

I. Objectif

Cette étude porte sur I’évaluation des extraits du Fenouil sur quelques
parameétres biochimiques, enzymatiques, hormonaux et pondéraux chez les lapins de
souche locale Oryctolagus cuniculus domesticus rendus hyperthyroidiens par injection
de I’hormone hyperthyroidogéne, la L-thyroxine.

A cet effet, un extrait aqueux brut est préparé par une série de fractionnement
liquide-liquide de la plante entierement séchée et broyée. Les fractions, ainsi,
obtenues sont données par gavage aux différents animaux traités afin de rechercher
une éventuelle activité anti-hyperthyroidienne, anti cholesterolémique et anti-
triglyceridemique. Cependant, d’autres extraits de la plante obtenus par difféerents
types d’extractions (I’eau, I’éther di éthelyque et éthanol) sont, aussi, administrés aux
lapins pour estimer leur effet métabolique. Toutes ces fractions ont fait I’objet d’une
étude phytochimique en caractérisant les grandes familles de composeés végétaux et en
quantifiant certains groupes chimiques. A partir des tests biologiques, nous soulignons
la fraction la plus efficace qui a montré une bonne activité anti-hyperthyroidienne.

I1. Matériel et méthodes

11.1. Matériel végetal

Le Fenouil du nom Foeniculum vulgare Mill étudié dans cette approche
provient de KRIBSA commune d’OUED ENDJA, est récolté au mois de décembre
2014. 1l est maintenu dans des conditions favorables (séchage) pour qu’il puisse étre
utilisé dans le traitement des animaux hyperthyroidiens aprés préparation des divers

extraits.

Il. 2. Traitement

Apres la récolte, la plante entiére est séchee a I’air libre et a I’abri de la lumiére,
ensuite étuvée a 60°C pendant 48 heure afin d’éliminer toute trace d’eau. A ce
moment, le végétal est broyé pour pouvoir procéder aux différentes extractions afin
d’obtenir les fractions qui seront testées sur les lapins hyperthyroidiens. Quelles
seront, ainsi, les fractions qui vont donner un résultat positif en entrainant une
hypothyroidie avec augmentation du poids corporel et une diminution des poids
hépatique et thyroidien chez les lapins qui ont servi pour I’induction de
I’hyperthyroidie par la L-thyroxine.
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I1. 3. Extraction des huiles essentielles
11.3.1. Définition de I’huile essentielle

On appelle huile essentielle le liquide concentré et hydrophobe des composes
aromatiques (odoriférants) volatils d'une plante. C'est un mélange de molécules
variées, comprenant en particulier des terpénes, des composés oxygénés et les actifs
de la plante (P.E.C.E, 1996).

11.3.2. Caractéristiques et propriétés

Nous pouvons fabriquer avec pratiguement toutes les plantes des huiles
essentielles bio dont les propriétés sont diverses et variées et ont généralement les

actions suivantes :

- huiles essentielles bio a activités anti-infectieuses (antibactérienne, antifongique,

antivirale, antiparasitaire, insecticide).

- huiles essentielles bio a activités anti-inflammatoires.

- huiles essentielles bio a activités anticatarrhales : mucolytique, expectorante.
- huiles essentielles bio & activités antihistaminiques.

- huiles essentielles bio a activités neurotropes : antalgique, analgésique, anxiolytique,

antispasmodique.

- huiles essentielles bio a activités de régulation endocrinienne.

- huiles essentielles bio a activités digestives : eupeptique, cholagogue, cholérétique
- huiles essentielles bio & activités vasculotropes : anticoagulantes, hypotensive.
11.3.3. Extraction

Les huiles essentielles sont composées par des molécules d’origines végeétales
ayant une trés grande diversité de structure. Cependant, elles sont obtenues avec des
rendements trés faibles (de I’ordre de 1%) ce qui en fait d’elles des substances
fragiles, rares, mais toujours précieuses. Ainsi les différentes techniques de leur
extraction doivent tenir compte de ces caractéristiques et apporter des performances
quantitatives satisfaisant une forte demande toujours plus exigeante.
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Ainsi, pour extraire un maximum d’huiles essentielles, il faut faire un séchage
total du matériel végétal qui sera broyé pour préparer les différents extraits et

I’extraction des huiles essentielles.
11.3.3.1. Extraction par solvant

L’extraction des huiles essentielles du Fenouil est effectuée seulement par
solvant en particulier I’hexane grace au manque des moyens (I’eau, I’hydro-
distillateur et les cartouches poreuses spéciales de I’appareil soxhlet, ainsi que les

ballons de ce dernier et du rota-vapeur ...etc).
a). Principe

L'extraction par solvant consiste a macerer le composé recherche dans un
solvant qui remplit les criteres suscités et a séparer ensuite les phases organique et
aqueuse ou encore extraire une espece chimique d’un milieu solide ou liquide par

solubilisation dans un solvant.

Au cours de I’extraction on obtient deux fractions (ou parties non mélangées)
dont I’une supérieure correspond au liquide dont la densité est la plus faible ou
organique. Cette technique d’apres les rapports d’AFNOR, (2000) fait intervenir trois

étapes :

» La mise en contact du solvant avec la substance contenant le composeé a

extraire

Elle peut se faire directement dans un récipient adapté (mortier, bécher,
erlenmeyer ballon ...etc.) ou en faisant intervenir d'abord I'eau, on fait alors agir le

solvant sur une macération.
» La décantation

Il s'agit de I'opération réalisée a l'aide de I'ampoule & décanter. En fonction de la
nature du solvant utilisé et en particulier de sa densité par rapport a celle de l'eau

(1,00), la phase organique a récupeérer se situera au dessus ou en dessous.

» Le séchage et la filtration
Toutes les techniques appropriées depuis longtemps sont perfectionnées et

restent utilisées.
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b). Choix du solvant

» Le solvant est choisi de telle maniére que I’espece chimique a extraire y soit le
plus soluble possible.

» D’apres Wang et Waller, (2006) il ne doit pas étre miscible a I’eau.

Apreés extraction, il est procédé a son évaporation (température d’ébullition
basse) pour récupérer I’extrait seul, ainsi, il faut choisir le produit le plus volatil et le
moins dangereux qui obéit généralement a certains criteres et nécessite la

connaissance du parameétre physique qui lui est caractéristique.
). Mode opératoire

La plante est coupée en morceaux aussi fins que possible a I’aide d’une paire de
ciseaux puis mis a macérer ou tremper dans I’hexane dans des récipients (mortiers) de
taille et forme variables. Les molécules organiques étant solubles dans le solvant
employé, ainsi, aprés quatre jours, il est particulierement aisé de séparer les
constituants recherchés de leur enveloppe végétale par une simple filtration avec un
papier filtre wattman 1 pour récupérer le solvant chargé des composés (AFNOR,
2000).
11.3.3.2. Entrainement a la vapeur d’eau

A la différence de I’hydro- distillation, cette technique ne met pas en contact
direct I’eau et la matiere végétale a traiter ainsi, la vapeur d’eau fournie par une
source d’énergie traverse la matiere végetale. Les cellules, a cet effet, éclatent et
libérent I’huile essentielle qui est vaporisée sous I’action de la chaleur pour former un
mélange « eau + huile essentielle ». Il est ensuite véhiculé vers le condenseur et
I’essencier avant d’étre sépare en une phase aqueuse et une phase organique (I’huile
essentielle). L absence de contact direct entre I’eau et la matiere végétale, puis entre
I’eau et les molécules aromatiques évite certains phénomenes d’hydrolyse ou de
dégradation pouvant nuire a la qualité de I’huile (NEO, 1984).
11.3.3.3. Hydro-distillation

L hydro-distillation proprement dite, est une méthode normeée pour I’extraction
d’une huile essentielle (AFNOR; 1992), ainsi que pour le contréle de qualité
(P .E.C.E, 1996). Le principe, ainsi correspond a une distillation hétérogene dont le

procédé consiste a immerger la matiére premiére végétale dans un bain d’eau.
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L’ensemble est ensuite porté a ébullition généralement a pression atmosphérique, la
chaleur permet dans ce cas I’éclatement et la libération des molécules cellulaires en
formant avec la vapeur d’eau, un mélange azéotropique « eau + huile essentielle » qui
distille a une température égale a 100°C a pression atmosphérique. Il est ensuite,
refroidi et condensé dans un essencier ou vase florentin ou du fait, de leur différence
de densité, se séparent en une phase aqueuse et une phase organique, I’huile
essentielle. La distillation peut s’effectuer avec ou sans recyclage de la phase aqueuse
obtenue lors de la décantation. Le principe de recyclage est communément appelé
cohobage. Au laboratoire, le systeme équipé d’une cohobe genéralement utilisé pour
I’extraction des huiles essentielles en accord avec la Pharmacopée Européenne, est le
Clevenger (A.V.0.D, 1928).

L'entrainement & la vapeur d'eau et I’hydro-distillation constituent les procédés
d'extraction ou de seéparation de certaines substances organiques les plus anciens
apportés par les Arabes au IXéme siecle (Grigonis et al., 2005).

Bruneton, (1999), signale que cette méthode consiste a immerger directement
le matériel végetal a traiter intact ou éventuellement broyé (turbo-distillation) dans un
alambic rempli d’eau distillée qui est ensuite porte a ébullition. Les vapeurs
hétérogénes sont condensées sur une surface froide et les huiles essentielles se
séparent par différence de densité (on utilise I’ampoule a décanter pour séparer les
deux phases organique et aqueuse).

L'huile essentielle (ou essence) est extraite a partir des diverses parties de la
plante séchées qui sont solubles dans I’eau (Grigonis et al., 2005).

Etape 1: préparation

Dans le rapport d’AFNOR, (2000) il est mentionné de prendrel00 g de
I’échantillon, les écraser et les introduire dans un ballon de 500 ml avec 300 ml d'eau
distillée. Sous I'effet de la chaleur, les cellules renfermant les substances odorantes
éclatent (décoction). Ces substances étant volatiles, elles pourront donc étre
récupérees grace a une hydro-distillation (ou entrainement a la vapeur).

Etape 2: hydro-distillation ou entrainement a la vapeur

Selon la méme source récupérer 100 ml de distillat, cependant, la faible teneur

en huile essentielle et la partielle solubilité de celle-ci dans I’eau ne permettent pas

d’observer clairement les deux phases.
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11.3.3.4. Extraction par soxhlet
a).Principe

L'extraction se fait a l'aide de solvants organiques volatils dans des appareils
appelés «extracteur de Soxhlet». Le hachage de la matiére a extraire facilite le contact
avec le solvant (en agrandissant la surface d’échange), permet d’augmenter la charge
de I’extracteur et aussi de réduire le rapport du solvant a la charge. Toutefois le
tassement paralyse la circulation du solvant et I’homogénéisation des solutions ; il
faut donc éviter de tasser ou de trop charger I’extracteur. On obtient des huiles
concretes avec des solvants volatils tels que I’hexane qui est le plus utilisé aujourd’hui
mais d’autres restent aussi d’une grande importance vu leur rendement d’extraction
élevé comme le méthanol, I’éthanol, I’éther de pétrole ou di-éthylique et encore le
dichlorométhane (Bocevska;Sovova, 2007).

Il est le méme que pour toute extraction, mais dans ce cas il se pose le probleme
de la diffusion du solvant dans la phase solide, qui peut étre trés lente. Il faut donc
réaliser un trés grand nombre d'extractions successives pour obtenir une séparation
satisfaisante.

L'extracteur de Soxhlet est un appareil spécialement concu pour l'extraction
continue solide-liquide. Le solvant (5 a 10 fois la quantité de I'échantillon solide a
extraire) est porté a ébullition, puis condensé avec le condenseur a boules, dans le
réservoir a siphon, contenant la plante hachée a extraire dans une cartouche de papier
épais. Le contact entre le solvant et le produit a extraire dure pendant I'accumulation
du solvant dans le réservoir, jusqu’a ce qu’il atteint un certain niveau, il amorce le
siphon et retourne dans le ballon en entrainant la substance dissoute. Ce cycle peut
étre répété plusieurs fois, selon la facilité avec laquelle le produit diffuse dans le
solvant. Cette méthode exige un prétraitement pour le mélange obtenu par soxhlet, en
utilisant I’évaporateur rotatif pour séparer les huiles essentielles et le solvant utilisé
(Luque; Garcia-Ayuso, 1998).

b). Mode opératoire

L’echantillon a analyser ayant subit un séchage est broyé puis placé dans une
cartouche poreuse a I’intérieur de I’extracteur de I’appareil a extraction puis la
quantité nécessaire du solvant (hexane, éther di-éthylique, éthanol...) est versée dans
le ballon. Il peut étre ainsi traversé par les vapeurs de I’hexane par exemple (solvant)
donc passent du ballon chauffé au tube adducteur puis se condensent dans le

réfrigérant. Le condensat s’accumule dans le corps de I’extracteur jusqu’a atteindre le
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sommet du siphon, entrainant alors le retour du liquide dans le ballon. Au fil des
cycles, le solvant s’enrichit en substances extraites jusqu’a épuisement de
I’échantillon en substances d’intérét. Par comparaison avec les macérations
classiques, cette technique permet de réduire le temps d’extraction, d’une part, et
requiert nettement moins de solvant et d’échantillon pour une efficacité d’extraction
supérieure, d’autre part (Bocevska;Sovova, 2007).

I11. Préparations des extraits bruts

L’extraction est faite par macération du broyat de la plante a température
ambiante dans l'eau distillée a raison de 10% (P/V) pendant 24 heures. Apres
filtration, le filtrat est séché a 30°C dans I’étuve jusqu’a I’obtention d’un résidu sec

qui est conservé dans des erlenmeyers.
» Fractionnement de I’extrait aqueux brut

L’extrait aqueux brut, non séché, subit une série d’extractions liquide-liquide

afin de récupérer six 06 fractions (voir organigramme).

La plante séchée

et broyee

ll
"

Extrait aqueux brut

Fraction Fraction
aqueusel butanolique
|
Fraction Fraction Fraction Fraction
aqueuse 3 dichlorometan aqueuse 2 butanolique
ique 2

Figure 09 : Schéma de I’organigramme de fractionnement de I’extrait brut

aqueux
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La premiere extraction est faite par le n-butanol en récupéerant deux fractions
organique (FB1) et aqueuse (FAL). La fraction FB1 est ré-extraite par I’eau distillée
(lavage) ce qui entraine I’obtention de deux fractions, butanolique (FB2) et aqueuse
(FA2). Alors que la fraction aqueuse 1 est extraite par le dichlorométhane pour avoir
les fractions, aqueuse 2 (FA3) et dichlorométhanique (FDM).

Les extractions sont répétées plusieurs fois afin d’extraire le maximum de
composés. Les fractions organiques sont évaporées a sec au moyen d’une étuve.

Cependant, les fractions sont séchées a 60°C pendant 24 heures dans I’étuve,
ainsi, les residus secs obtenus sont conservés afin de les utiliser comme boisson pour
les lapins hyperthyroidiens induits par la L-thyroxine.

V. Etude phytochimique

Une recherche phytochimique est effectuée parallélement aux différents tests
biologiques. Cette contribution est réalisée, en premier temps, sur la plante
entiere,ensuite sur les différentes fractions de I’extrait aqueux brut.

Les extraits étherique, éthanolique et aqueux sont préparés par macération de
5 g de la poudre végétale dans 100ml de solvant. Pour les fractions, les tests
phytochimiques se font sur le résidu sec ou solubilisé dans de I’eau distillée.

IV.1. Phytochimie qualitative

La phytochimie qualitative consiste en la mise en évidence des différentes
familles de composés par la réalisation de réactions chimiques caractéristiques.
IV.1.1. Tanins

A 2 ml de la solution a tester ajouter 2 a 3 gouttes de solution de FeCI3 a 2%.
Apres un repos de quelques minutes, I’apparition d’une coloration bleue-noire et un
précipité révele que le test est positif (Karumi et al., 2004).

IV.1.2. Saponosides

A 5 ml de la solution a tester sont ajoutés 2 ml de chloroforme et 3 ml d’acide
sulfurique concentré. Le tout est mélangé jusqu’a apparition d’une couleur rouge-
marron de la couche d’interface qui indique, ainsi, la présence des tri-terpenes
hétérosidiques (Edeoga et al., 2005).

IV.1.3. Flavonoides

Traiter 5 ml de chaque extrait avec quelques gouttes de HCI concentré. Ajouter
une quantité de tournures de magnésium puis laisser agir durant quelques temps. La
présence des flavonoides est confirmée par I’apparition d’une couleur rouge ou orange
(Karumi et al., 2004).
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IV.1.4. Glucosides cardiotoniques

Ce test est basé sur la réaction de Keller-Kiliani dont le mode opératoire est a 1
ml de chaque extrait ajouter 5 ml d’acide acétique contenant des traces de FeClI3 et 5
ml d’acide sulfurique contenant des traces de FeCl3. La présence des glucosides
cardiotoniques est confirmée par la formation de deux phases, une colorée en brun
rouge (acide acétique) et la deuxiéme en bleu-vert (acide sulfurique) (Edeoga et al.,
2005).
IV.1.5. Coumarines

D’apres Bruneton, (1999) les coumarines sont révelés a partir de 5 ml d’extrait
placés dans un tube porté a ébullition jusqu’a I’obtention d’un volume de 1 ml, qui est
ajouté par la suite a 1ml d’eau chaude. Cependant, aprés agitation, la quantité totale
est devisée en deux, dont I’'une sert de témoin et I’autre est ajoutée a 0.5 ml de
NH40OH (10%) puis examinée sous lampe UV. Ainsi, I’émission de la fluorescence
indique la présence des coumarines.
IV.1.6. Les anthraquinones

Pour la détection des anthraquinones, selon Oloyede, (2005), 10 ml d’extrait
sont ajoutés a 5 ml de NH40OH a (10%). Aprés agitation, I’apparition d’un anneau
rouge indique la présence d’anthraquinone.
IV.1.7. L’Amidon

Guignard, (1993), mentionne que le test effectué consiste a :
* Chauffer 5 ml de I’extrait aqueux avec 10 ml d’une solution de NaCl saturée dans
un bain marie jusqu’a I’ébullition.
* Ajouter le réactif d’amidon
* Un test positif est révéle par I’apparition d’une coloration bleue violacée.
IVV.1.8. Les Alcaloides

Les réactifs de Mayer et de Wagner, dans ce cas sont utilisés. Cependant, le test
se fait par ajout de quelques gouttes de chaque réactif, séparément, aux différents
extraits étudiés. Ainsi, L’apparition d’un précipité confirme la présence des alcaloides
(Bruneton, 1999).
IV.1.9. Mucilages

Ils sont déterminés par un mélange d’un (01) ml d’extrait aqueux et de cing (05)
ml d’alcool absolu, ainsi, s’il y & apparition d’un précipité floconneux le test positif

est révélé.
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IVV.1.10. Les acides aminés

Le principe est basé sur la réaction des acides aminés avec la ninhydrine
acétique. Ainsi, a un (01) ml de chaque extrait est ajouté un (01) ml de solution de
ninhydrine acétique. Chauffer, ensuite, dans le bain marie et observer le changement
de couleur. La présence des amino-acides est confirmée par I’apparition d’une couleur
violette (Harbonne, 1993).

IV.1.11. Les composés réducteurs

Il a été procédé a une évaporation a sec de cing (05) ml du décocte aqueux a
10% au bain marie. L’apparition d’un précipité rouge brique apres addition au résidu
d’un (01) ml de réactif de Fehling révélé la présence des composes réducteurs.
IV.1.12. Les stérols et les tri-terpéenes

Une macération, pendant 24h d’un (01) g de poudre de fenouil dans 20 ml
d’éther di-éthylique, suivie d’une filtration de ce mélange et compléte a 20 ml d’éther
di-éthylique s’avere nécessaire pour appliquer la réaction sous citée. Ensuite, suivre
la réaction de Libermann- Buchard qui nécessite une évaporation a sec de dix (10) ml
de I’extrait au bain marie. Le résidu sera repris avec un (01) ml d’anhydride acétique
puis un (01) ml de chloroforme. Cette solution est partagée dans deux tubes a essai,
dans I’un introduire un (01) ml de réactif de Libermann. Il se forme un anneau rouge
brunatre ou violet, la couche surnageant devient verte ou violette, cela traduit la
présence de stérols et les tri-terpénes.

IVV.2. Phytochimie quantitative

Dans cette étape, nous avons estimé les teneurs de certains composants de la
plante en question dont nous avons prélevé un échantillon sur lequel I’analyse a été
faite.

IV.2.1. Humidité
a). Origine:

Cette méthode analytique est basée sur le séchage complet du matériel végétal
frais a une température de 80°C jusqu'a obtention d'un poids stable. L'humidité est le
pourcentage en eau perdue aprés séchage par rapport a la matiére fraiche (AFNOR,
1990).

b). Mode opératoire:
Soixante grammes de la plante fraiche sont emballés dans le papier d’aluminium

pesé au paravent et placés dans I'étuve a 80°C jusqu'a séchage total.
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Apres, I’échantillon est retiré et refroidi a température ambiante, puis pesé avec
la méme balance analytique.
c). Expression des résultats
Le taux d’humidité est exprimé en (%) selon la formule suivante:
H (%)= [(M2-M3)/ (M2-M1)] x100.
M1: la masse du papier aluminium vide en gramme.
M2:1a masse du papier aluminium +la prise d'essai avant le séchage.
M3: la masse du papier aluminium +la prise d'essai apres le séchage.
H:humidité.
Le pourcentage en matiére seche (MS%) est exprimé selon la formule suivante:
MS (%)=100-%H

IV.2.2. Sucres totaux
a).Principe
Pour cette analyse, nous avons suivi la méthode de Dubois et al., (1956) dont le
principe est qu'en milieu acide et a chaud, les liaisons glycosidiques des
hydrocarbones sont hydrolysées. Les oses simples ainsi libérés subissent une
déshydratation intramoléculaire pour donner des dérivés furfuraux dont la fonction
aldéhyde se condense ainsi en milieux acides avec I'hydrolyse d'un composé
phénolique pour donner des acétals ou hémi —acétals de couleur rougeatre qui
absorbent dans le visible (450-500 mm).
b). Extraction
Le protocole d'extraction consiste a peser 50 mg du matériel végeétal sec puis les
mettre dans 50 ml d'eau distillée et laisser agir pendant 24 h a température ambiante.
Ensuite, cet extrait est soumis a une filtration. Pour le dosage I’extrait est dilué dans

de I’eau distillée a des volumes connus.

Tableau I: Préparation de la solution mére de I’échantillon.

Tubel | Tube?2 Tube 3 | Tube 4 Tube 5 Tube 6
Solution meére Iml 2.5ml 5ml 7,5 ml 10 ml 12,5 ml
Eau distillée 14 ml 12,5 ml 10 mi 7,5ml 5ml 2,5 ml
Le volume total | 15 ml 15 ml 15 ml 15 ml 15 ml 15 ml
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--Préparation de la gamme d’étalonnage

Peser 20mg de glucose et les ajouter dans 20ml d’eau distillée. Ensuite, dans

une série de tubes a essai mettre le méme volume (5ml) de la solution dont les

concentrations sont connues.

Tableau Il : Préparation de la gamme d’étalonnage.

Tube 1 Tube?2 Tube 3 Tube 4 Tube 5
solution mere Iml 0,5ml 0,2 ml 0,1ml 0,1ml
Eau distillée 4 ml 4 .5ml 4,8 mi 4,9 ml 9,9 ml
Concentration | 20pg/ml | 10 pug/ ml | 5 pg/ ml 25ug/ml | 1pg/ml
finale

(A) (B)

Figure 10: (A et B): Préparation de la gamme d’étalonnage.

--Mesure des densités optiques de la solution d’échantillon et la gamme
d’étalonnage

Dans des tubes a essais, on introduit 1ml de la solution a doser, puis 1ml de la
solution de phénol (5%), le tout est soigneusement agité pour enfin 5ml d'acide
sulfurique concentré sont ajoutés a l'aide d'une pipette graduée. Aprés un repos de
30mn a l'obscurité, les mesures d'absorbance (densité optique ou DO) sont effectuées
a une longueur d’onde égale a 490nm.

Par ailleurs, le calibrage du spectrophotométre (UV-VIS spectrophotometre
SHIMADZU) se fait avec un blanc contenant 1ml d'eau distillée, 1ml de phénol a 5%
et 5ml de H2SO4.
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Figure 11: Spectrophotometre.

c).Expression des résultats

Une courbe d'étalonnage corrélant la variation de la DO en fonction de la
concentration de glucose est tracée a partir de laquelle on détermine la concentration
de I’échantillon en sucres totaux. Le taux de ces derniers en % par rapport a la matiére
seche est obtenu par la formule suivante:

ST (%oMS)= [(CxV)/P] x100

C: concentration en sucres de I'extrait en mg/ml
V: volume de I'eau distillé utilisé en ml

P: la prise d'essais en mg

ST: sucres totaux

ST (%oMF) = [ST (%6MS) x %MS]/100
%MS: la teneur en matiére seche en %

MF : matiére fraiche

V. Animaux et régimes:

Ce travail s’est déroulé au niveau d’un local pris comme animalerie du centre
universitaire « Abdelhafid Boussouf » de Mila au sous sol de I’institut des sciences et
de la technologie.

A partir du 15 /02/ 2015, nous avons commencé la premiere étape qui consiste
a la préparation et I’entretien hygiénique et prophylactique du lieu ou aura lieu
I’élevage des animaux afin de maintenir les conditions qui leur en seront favorables.
Notons que, malgré tout ce qui a été préparé en collaboration avec le docteur
vétérinaire « M™ BOUARROUDJ .S. » nous n’avons pas pu créer un climat favorable
ce qui peut étredu a:

---- La non acclimatation des lapins aux nouvelles conditions d’élevage
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----La durée de repos avant le gavage du medicament était court donc toujours stresses
par les nouvelles conditions d’élevage.

---- Levothyrox administré par gavage a des concentrations importantes par rapport a
leur poids

Tous ces facteurs ont entrainé la mort de plusieurs lapins, donc ce qui nous a
pousser de reprendre I’expérimentation, racheter et ramener d’autres lapins pour
atteindre le nombre de dix (10) et remplacer le premier produit hyperthyroidien
Lévothyrox par I’hormone L-thyroxine afin que I’expérience soit menée a bon
escient.

Il faut, signaler que des leur arrivée (01/03/2015) les animaux sont nourris par
I'aliment de bétail (ONAB) acheté chez un vétérinaire d’Ahmed Rachdi (Mila) est
donné ad-libitum pendant sept (07) jours et une eau de robinet a volonté.

Afin de ne pas les stresser, ils sont mis dans des conditions plus ou moins
constantes et contrélées (température de 25°C + 4°C et un rythme nycthémeéral de
12h/12h).

Les tests de I’activité anti-hyperthyroidienne de la plante en question sont
effectués sur des lapins agés de 6 mois dont le poids vif varie entre 800 g et 980 ¢
élevés dans des cages métalliques grillagées munies d'un flacon d'eau et sont
nettoyées quotidiennement (eau+eau de javel) pour éviter toute contamination. Les

lapins se sont acclimatés aux conditions du local d’élevage apres une semaine.

V.1. Répartition des animaux

Dix (10) lapins males ont fait I’objet de notre étude soit un (01) témoin et neuf
(09) malades répartis a raison d’un animal par lot excepté le MNT ou on a deux (02)
dont un servira pour comparer les premiers résultats des analyses des différents

parametres.

e Lot T:Témoin sain recoit I'eau de robinet et I’aliment ONAB pour lapins.
e Lot Malades Non Traités: Malades non traités recoivent I’eau de robinet et
I’aliment ONAB pour lapins.

Il faut noter que le poids corporel des lapins a été pris avant I’induction de
I’hyperthyroidie.
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V.2. Induction de I’hyperthyroidie

Aprés avoir mis les lapins a jeun pendant seize (16) heures on a procédé a
I’induction de I’hyperthyroidie depuis le 08/03/2015 par injection de la L-thyroxine.
Cependant, cette hormone est instable en solution ainsi qu’a température ambiante, il
est donc déconseillé de conserver la solution méme a basse température. C’est a cet
effet, qu’elle est préparée, quotidiennement, juste avant chaque injection durant toute
la durée d’induction.

D’apres la méthode de Jiang et al., (2000), I’hyperthyroidie est induite par
injection péritonéale quotidienne de la L-thyroxine, dissoute dans I’eau physiologique,
a raison de 200 UI/Kg du poids vif pour chaque animal.

Apres dix jours d'injection de la L-thyroxine, I’hyperthyroidie est vérifiée chez
les lapins par I’analyse des différents parametres biochimiques, enzymatiques et
hormonale (FT4) et des symptobmes spécifiques a cette maladie comme une
tachycardie, des vomissements et une diarrhée.

----Définition de L-thyroxine
--Classe pharmacologique: hormone thyroxine synthétique
--Classe thérapeutique: remplacement d'hormone thyroidienne
----Description
Elle est caractérisé d’aprés Hortensia, (2009) par :

e Référance : 10581461-tube de 59

e Purté de la L-Thyroxine, 97%.

e Marque : ACROS ORGANICS

e Conditionnement : 59

e Ancienne reference : W61640

e Code fabricant : 215660050

e Structure : CisH1114NO4

e Formule chimique : C23,19% H 1,43% 165,34% N1,80% 08,24%

e Poids: 776,8768

e CAS:51-48-9

e Code nomenclature : 52,5222
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Figurel2 : Structure de la L-Thyroxine.
V.3. Evaluation de I’effet hyperthyroidien

Aprés dix jours (10journées) d’injection de la L-thyroxine (18/03/2015) et
maintenus a jeun pendant 16 h lors du dernier jour, la deuxiéme pesé, la prise de la
glycémie et le dosage des parameétres biochimiques et enzymatiques ainsi que
I’hormone FT4 sont effectuees pour les animaux (T et MNT).

La glycémie est mesurée a I’aide d’un lecteur glucometre a bandelettes
réactives (One Touche Ultra) sur une goutte de sang prélevée a partir des membres
des lapins.

Cependant, les dosages des parametres biochimique (Cholestérol et
triglycerides) et enzymatiques (TGO, TGP, PAL) sont réalisés a ’établissement
publique sanitaire périphérique (E.P.S.P.) d’Ahmed Rachdi Mila. La FT4 au niveau
d’un laboratoire prive & Chelghoum Laid.
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Figure 13 : Pesée, mesure de la glycémie et prélevement du sang

Pour confirmer que nos lapins sont hyperthyroidiens, un lapin malade non traité
MNT est sacrifié et la thyroide pesée.

Figure 14 : Extraction et pesée de la thyroide.

51
//
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V.4. Mode de traitement

V.4.1. Répartition des lapins

Cependant, avant le debut de traitement, les lapins sont repartis une deuxieme
fois selon la nature d’extrait en : Témoin (T), MNT, MTFALl, MTFB1, MTFDM,
MTEA, MTEethr, MTEethn et MTPF.

Tableau I11: Répartition des lapins selon I’extrait de traitement.

Extraits de traitement Témoin Lapins expérimentaux
(ONAB+Eau de robinet) (ONAB+Eau de
robinet)
(ONAB+Eau de robinet) M.N.T. (ONAB+Eau de
robinet)
Fraction Aqueusel M. MTFA1
Fraction Butanoliquel MTFB1
Fraction Dichlorometanique MTFDM
Extrait Aqueux MTEA
Extrait éthérique MTEethr
Extrait éthnanolique MTEethn
Plante fraiche MTPF

Cette repartition a pour objectif I’évaluation de I’effet anti- hyperthyroidien des

différents types d’extraits de Fenouil. C’est dans ce cadre qu’ont été prépares les

extraits suivants:

e Extrait brut aqueux et ses fractions (FA1, FA2, FDM) préparé et administre

par voie orale (gavage).

e Les différents extraits

de la plante par différents solvants comme I’eau

(aqueux), éther-di-éthylique (éthérique), éthanol (éthanolique).

e Le Fenouil frais.

Pour ce faire, le lot MNT est réparti en huit lots :

MNT : malade non traité

MTFAL : malade traité par la fraction aqueuse 1
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e MTFBL1 : malade traité par la fraction butanoliquel

e MTFDM : malade traité par la fraction dichlorométanique
e MTEA : malade traité par I’extrait aqueux

e MTE.ethr : malade traité par I’extrait etherique

e MTE.ethn : malade traite par I’extrait ethanolique

e MTPF : malade traité par la plante fraiche

V.4.2. Gavage des extraits végétaux

La voie d’administration est la voie orale. A cet effet, le résidu sec obtenu apreés
extraction est solubilisé dans la solution de tween 80 a 5% apportée de la faculté des
sciences de la vi et de la nature université de Constantine. La solubilisation de certains
extraits est effectuée a I'aide d'un agitateur alors que le gavage d’un volume variant

entre 16 ml et 19.6 ml est réalisé a I'aide d'une seringue selon le poids des animaux

Figure 15 : gavage de I’extrait de Fenouil.

V.5. Evolution du poids corporel
Afin de déterminer I’influence de nos extraits sur le poids corporel des lapins
nous avons suivi I’évolution du poids corporel, des lapins témoins et traités, soit trois
pesées tout au long de I’expérimentation. Le poids corporel exprimé en gramme est
mesuré a I’aide d’une balance, et les variations par rapport au ler jour sont exprimees
en pourcentage (%) et calculées selon la formule suivante:
(PJ - PJO) x 100

Variation du poids corporel (%) =
PJO
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PJO : poids corporel au ler jour.
PJ : poids corporel au jour J.

V.6. Prélévement sanguin

Aprés 21 jours du traitement 08/04/2015 les lapins sont peses, ensuite le
prélevement du sang est fait sur lI'animal vivant (sans anesthésie) maintenu a jelne
pendant 16 h a partir de la gégulaire a I'aide d'une seringue stériliseé (une par lapin). Il
s’est avéré que la quantité de sang est, malheureusement, insuffisante pour faire tous
les dosages, depuis tous les lapins sacrifiés. Ainsi, pour récupérer la quantité de sang
voulu nous avons exploité le sang provenant de I’abattage de chaque lapin. Il est
immédiatement recueilli dans 2 tubes dont un est hépariné alors que I’autre est sec. Ils
ont subit une centrifugation a 4000 tours/ min pendant 15 minutes et le plasma obtenu
a servi au dosage des parameétres biochimiques et hormonaux.

Apres la centrifugation du sang, le sérum obtenu est conservé dans des tubes
eppendorf a une température de -4°C en vue de I'analyse des différents parametres.

A la fin de I’expérimentation et aprés décapitation et dissection, le foie et la
thyroide sont prélevés, rincés dans une solution de chlorure de sodium (Na Cl) a 0.9%

puis pesés.

Figure 16: Battage des lapins. Figure 17: La centrifugeuse.
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V.7. Dosage de quelques paramétres sanguins

V.7.1. Dosage des parametres biochimiques

----Dosage de glucose
a). Principe

Le glucose est mesuré apres une oxydation enzymatique en présence du glucose
oxydase (GOD) Le peroxyde dhydrogene (H202) formé réagit grace a l'action
catalytique d'une peroxydase (POD) 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 (Trinder, 1969 ; Kaplan, 1984) :

GOD

R-D-glucose + O.+H20 5 acid gluconique +H202.

POD
H202 +phenol +Animophenazone ————» quinonéimine + H20.

L’intensité de la couleur est proportionnelle a la concentration de glucose dans

I’échantillon testé.

b). Réactifs utilises

Réactifs Composition Concentration
Réactif TRISpH 7,4 92 m mol/ L
(R1)

Phénol 0,3 m mol/ L
Tampon
Réactif Glucose oxydase (GOD) 15000 U/L
(R2)

Peroxydase (POD) 1000 U/L
Enzymes

4- aminophénazone (4- 2,6 mmol/ L

AP)
Etalon Glucose 100 mg/dl

c). Préparation du reéactif de travail (RT)
Dissoudre le réactif 2 dans le réactif 1 et bien agiter. Le réactif de travail est
stable 01 mois a 2-8°C, 7 jours a 20-25 °C.
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d). Procédure

Blanc Standard Echantillon
Réactif de | Iml ImL Iml
travail
Etalon - 10pl -
Echantillon | - - 10ul

e Mélanger et incuber pendant 10 min a 37°C.

e A Longueur d’onde 505 nm, température 37°C/ 15-25°C, cuve
lcmd’épaisseur, ajuster le spectrophotometre sur zéro en fonction I’eau
distillée.

e Lire I'absorbance optique de I'étalon et de I'échantillon contre le blanc.

e). Calcul

La concentration du glucose plasmatique est calculée par la formule suivante

[Glucose] (mg/dl) = D.O Echantillon  x 100 (concentration de I'étalon).

D.O Etalon
----Dosage du cholestérol: selon la fiche technique Spinreact
a). Principe de la méthode

Le cholestérol libre ainsi que le cholesterol estérifié présents dans I’échantillon
donnent, selon la réaction couplée décrite ci-dessous, un complexe coloré quantifiable

par spectrophotométrie (Allain et al., 1974).

Cholestérase

Cholestérol ester +H20 » cholestérol + Acide gras.
Cho-oxidase
Cholestérol + 1/2 02+ H20 » cholesténone + H202.
Peroxydase
2H202+4-Amino-antipyrine+ phénol » quinonéimine+ 4H20.
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b). Réactifs utilisés

Réactifs Composition Concentration
R: PIPES pH 6,9 90 m mol/ L
Tampon |Phénol 26 m mol /L
R> Cholesteérol estérase (CHE) 300 U/L

Enzymes | Cholestérol oxydase (CHOD) 300 U/L
Peroxydase (POD) 1250 U/L

4- Aminophénazone (4- AP) 0,4 m mol/ L
Etalon Cholestérol 200 mg/ dI

c). Préparation du réactif de travail (RT)

e Dissoudre le contenu du réactif R2 dans la fiole du réactif R1.
e Mélanger bien et doucement jusqu'a la dissolution complete. Ce réactif est
stable 4 mois a 2-8°C ou 40 jours a 15-25°C.

d). Procédure

e Placer le réactif de travail a une température ambiante.

e Pipeter dans des tubes a essai :

\ Blanc Etalon Echantillon

RT (ml) 10 1,0 1,0
Etalon (ul) - 10 -
Echantillon (ul) - - 10

e Bien agiter et incuber les tubes pendant 10 minutes a température ambiant (16-
25° C) ou pendant 5 min a 37° C.
e Lire I’absorbance (A) de I’Etalon et de I’Echantillon en comparaison avec le

Blanc & 505 nm la couleur est stable pendant une heure.
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e). Calcul

La concentration en cholestérol de I’échantillon est calculée selon la formule
suivant:

DO Echantillon

[Cholestérol] (mg/dl) = x 200 (concentration de I'étalon)

DO Etalon

----Dosage des triglycérides: selon la fiche technique Spinreact
a). Principe

Les triglycérides sont déterminés apres une hydrolyse enzymatique par les
lipases. L'indicateur est une quinone formée d'apres les quatre réactions suivantes
(Buccolo G., 1973 ; Fossati P., 1982) :

Lipoprotéine

Triglycérides » glycérol + acides gras.

Glycéro kinase Mg++

Glycérol + ATP » Glycérol -3-p +ADP.

Glycérol-3- phosphate oxydase

y

Glycérol -3-phosphate + 02 » H202+ Dihydroxyacétone-p.

Peroxydase

H202 + Amino-4-antipyrine+ chloro-4-phénol » quinone rose + H20.

|
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b). Réactifs utilisés

Réactifs Composition Concentration
R GOOD pH 7,5 50 m mol/L
Tampon P- chlorophénol 2mmol/ L

R2 Lipoprotéine Lipase (LPL) 150000 U/L
Enzymes Glycérol kinase (GK) 500 U/L

Glycérol-3- P- Oxydase (GPO) 2500 U/L
Peroxydase 440U/L
4-Aminophénazone (4-AP) 0,1 m mol/ L

ATP 0,1 mmol/ L
Etalon  Triglycérides 200 m mol/L

c). Préparation du reéactif de travail (RT)

e Dissoudre le contenu du réactif R2 dans la fiole de réactif R1.
e Mélanger bien la solution jusqu'elle devient homogeéne. Ce réactif est stable

pendant 6 semaines & 2-8°C ou une semaine a la température ambiante.

d). Procédure

- Blanc Etalon Echantillon

RT (ml) 10 10 1,0
Etalon (pl) - 10 -
Echantillon (ul) - - 10

e Mélanger et incuber les tubes pendant 10 min a 15-25°C.
e Lire I'absorbance (A) de I'échantillon et de I'talon contre le Blanc a 505 nm

dans les 30 minutes.
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e). Calcul

DO Echantillon

[Triglycérides] (mg/dl) = x 200

DO Etalon

V.7.2. Dosage des parametres enzymatiques

----Dosage de TGO : selon la fiche technique Spinreact
a). Principe

L'aspartate aminotransférase (AST) appelée aussi L'oxaloacétate de glutamate
(GOT) catalyse le transfert réversible d'un groupe aminé a partir de l'aspartate au a-
cétoglutarate formant le glutamate et l'oxaloacétate. L'oxaloacétate est réduit au
malate par la malate déshydrogénase (MDH) et le NADH, H+ (Reitman, S., 1957) :

AST (GOT)

Aspartate + a-cétoglutarate | glutamate + oxaloacétate

MDH
Oxaloacétate + NADH+H" » malate + NAD*
b). Réactif utilises
Réactifs Composition Concentration
R -TrispH 7.8 80 mmol/L
Tampon |-L- Aspartate 200 mmol/L
R» -NADH 0.18 mmol/L

Substrat -Lactate déhydrogenase (LDH) 800 U/L
-Malate déhydrogenase (MDH) 600 U/L

-a-cetoglutarate 12 mmol/L
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c). Préparation du réactif de travail (RT)

Dissoudre un comprimé de R2 dans un flacon de R1. Ce réactif est stable 21
jours a 2-8°C ou 72 heures a 15-25°C.

d). Mode opératoire

Réactif de travail (ml) 1.0
Echantillon (ul) 100

Mélanger, incuber pendant une minute. Lire a 340 I'absorbance (A) initiale et

démarrer le chronomeétre simultanément. Lire a nouveau apres 1, 2 et 3 minutes.
e). Calcul
La concentration de TGO est calculée par la formule suivante
Activité TGO (U/L) = AA/min x 1750
AA/ min : la valeur moyenne des trois lectures par minute.
----Dosage de TGP : selon la fiche technique Spinreact
a). Principe
Le principe est présenté selon la réaction suivante :

ALT

a-cétoglutarate + L- Alanine —————» glutamate + pyruvate

LDH

Pyruvate + NADH+H" » L-lactate + NAD"

La diminution de la concentration en NADH est directement proportionnelle a
I'activité enzymatique d'alanine aminotransférase dans I’échantillon (Murray R,
1984).
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b). Réactif utilisés

Réactifs Composition Concentration
R, -TrispH 7.8 100 mmol/L
Tampon |-L- Alanine 500 mmol/L
R, -NADH 0.18 mmol/L

Substrat |-Lactate dehydrogenase (LDH) 1200 U/L

- Oxoglutarate 15 mmol/L

c). Préparation du réactif de travail (RT)
Dissoudre le contenant du R2 dans le flacon de R1. Ce réactif est stable 2
semaines a 2-8°C.

d). Mode opératoire

Réactif de travail (ml) 1.0
Echantillon (ul) 100

Mélanger, incuber pendant une minute a température ambiante et lire
I'absorbance initiale a 340 nm. Lire a nouveau apres 1, 2 et 3 minutes. Déterminer la
moyenne des absorbances par minutes (A Abs/min) pour l'utiliser dans les calculs.

e). Calcul

La concentration de TGO est calculée par la formule suivante

Activité TGP (U/L) =AA/min x 1750

----Dosage de la phosphatase alcaline (PAL) : selon la fiche technique Spinreact

a). Principe

L'activité enzymatique de la PAL et déterminée selon la réaction suivante:
PAL (PH 10,4)

P- Nitrophénylphosphate + H, O —, P-Nitrophénol+ phosphate
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b). Les réactifs utilisés

Réactifs Composition Concentration
R -Diethanolamine (DEA) pH 10,4 1 m mol / L

Tampon |-Chlorite du magnésium 0,5m mol/ L
R> P-Nitrophénylphosphate (pNPP) 10 m mol/L

Substrat

c). Préparation du réactif de travail (RT)

e Dissoudre un comprimé du R2 dans une fiole du R;.
e Meélanger doucement jusqu'a la dissolution complete. Ce réactif est stable

pendant 21 jours a 2-8°C ou 5 jours a la température ambiante.

d). Mode opératoire

Réactif de travail (ml) 1,2
Echantillon (ul) 50

e Meélanger et incuber les tubes pendant 1 min.
e Lire I'absorbance initiale (A) des échantillons a 405 nm avec trois répetitions

(chague 1 minute d'incubation).
e). Calcul
Activité PAL (U/L) = AA/ min x 3300
AA/ min : la valeur moyenne des trois lectures par minute (Wenger C, 1984)
V.7.3. Dosage du FT4
a). Principe
Enzyme compétitive Immunoassay

Les réactifs essentiels exigés pour une enzyme de phase ferme Immunoassay

incluent I'anticorps immobilisé, I'enzyme-antigéne conjugué et I'antigene natif.
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Apreés le mélange de I'anticorps immobilise, I'antigene-enzyme conjugué et un
sérum contenant I'antigene natif, une réaction de compétition résulte entre I'antigene
natif et l'antigéne-enzyme conjugué pour un nombre limité de sites de liaison
insolubles (Total thyroxine (t4) enzyme immunoassay test kit catalog number:
6107215).

V1. Etude statistique

Description des données : Grace aux statistiques élémentaires, nous avons
déterminé pour chaque lot expérimental les paramétres statistiques de base pondérale,

biochimique et hépatique.

A l'aide du test t du Student, nous avons comparé les moyennes des parameétres

étudiés du lot témoin vis-a-vis celles du lot malade non traité.

En outre, nous avons évalué l'effet du traitement par les différents extraits du
Fenouil sur tous les variables des lots traités par rapport au lot T, en appliquant en
premier lieu I'analyse de la variance a un crittre ANOVA (comparaison inter-lots)
suivis par le test de Dunnett (two sided). Ce test nous donne le degré de signification

P ou la différence est significative si P <0,05.

Les résultats sont représentés et les différences ont été considérées significatives
a P=0,05.

Ces calculs ont été effectués a l'aide du logiciel X STAT 2008 d'analyse et de

traitement statistique des données.
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I. Etude phytochimique

Résultats et interprétation

I.1. Tests préliminaires de la composition chimique

1.1.1. Tests qualitatifs

Aprés analyse par différentes méthodes spécifiques a chaque composant

chimique les résultats obtenus du screening sont illustrés dans le tableau suivant:

Tableau IV: Screening phytochimique des différents extraits du Foeniculum

vulgare Mill.
Tests réalisé sur
Composés Réactifs
FA1 FB1 FDM FA E.Ether | E.Ethn
Mucilage L alcool + / / / / /
absolu
Tanins FeCL3 + + + + + +
Saponosides Indice de + + + - + +
mousse
Flavonoides Mg ++ / / / / / /
Glucosides réaction de + + + + + +
cardiotoniques | Keller-Kiliani
Alcaloides Dragondrof / + / / + /
Amidon réactif - - + - + +
d’amidon
Acides aminées | Ninhydrine + + + + + +
Coumarines Fluorescence | + + + + + +
u.v
Anthraquinone | NH40OH a - + - - + /
(10%).
Composés Liqueur de + / / / / /
réducteurs Fehling
Les stérols et les | Réaction / / / / + +
tri-terpenes Liebermann
Buchard

(+)= Détecte (-)= Non détecté (/)=non réalisés
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FALl:fraction aqueux 1 FB1: fraction butanolique
FDM: fraction dichlorométanique FA: fraction aqueuse
E. Ether: extrait éther di éthylique E.Ethn : extrait ethanolique.

Les tests de la composition chimique réalisés sur les extraits de la plante entiére
du fenouil révelent des résultats positifs pour certains composants, négatifs pour

d’autres et ignorés dont ceux auxquels aucun test n’a été applique.

C’est ainsi, qu’il ressort du tableau IV que le mucilage est présent dans la
fraction aqueuse 1(FAL), cependant, sa présence ou son absence dans les autres
extraits restent inconnues parce que les tests n’ont pas été réalisés par manque de

produits chimiques.

Par contre le Fenouil est trés riche en tanins, saponosoides, glucosides
cardiotoniques, acides aminées et coumarines ainsi, les résultats se sont avérés positifs

par des tests spécifiques a chacun d’eux.

Le fenouil, malgre, sa richesse en flavonoides, le screening de ces derniers n’a

pas été effectué suite a I’indisponibilité des tournures de magnésium.

Cependant, pour les autres composés certains comme les alcaloides se sont
révelés positifs (FAL, E.Etherique), I’amidon (extraits étherique et ethanolique), les
anthraquinones (FB1let E.etherique), les composés réducteurs (FAL), stérols et les tri-
terpénes (extraits ethérique et ethanolique). Alors que, pour les composés restants il
faut noter qu’ils se sont entierement révélés négatifs malgré que les tests ont été faits

ou les examens n’ont pas été réalisés par défaut de produits appropriés a ces réactions.
1.2. Tests quantitatifs
1.2.1. Le taux de I’humidité et de la matiere séche

L’humidité est un indice tres important car elle donne une idée sur la richesse en
eau de I’échantillon a analyser, accelere la germination et favorise le développement
des microorganismes sur la plante elle-méme et peut donc contaminer tous les

Iégumes qui I’entoure. A cet effet, nous pouvons dire que I’appréciation de la teneur
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en matiere seche repose sur la détermination du taux d’humidité contenue dans
I’échantillon.

Apreés étude, il s’avere que le fenouil, Foeniculum vulgare Mill contient un taux
élevé en eau évalué a 77,72%. A partir de cette valeur nous avons pu déterminer le
pourcentage en matiére seche (MS) qui a été estimée a 22,28%.

Donc nous pouvons dire que le Fenouil est une plante riche en eau.

1.2. 2. Le taux des Sucres totaux

Le dosage des sucres totaux du fenouil est effectué par spectrophotométrie. Les
résultats obtenus exprimés en ug/l, sont calculés par I’équation de la régression
linaire de la courbe d’étalonnage du glucose.

Tableau V: Les résultats du dosage de la gamme d’étalonnage

Tube 1 Tube 2 Tube 3 Tube 4 Tube 5
La 20 pg/ ml 10 pg/ ml | 5 pg/ ml 2,5pug/ml | 1pg/ ml
concentration
finale
D.O 1,220 0,585 0,165 0,044 0,056
D-O 14 -
y =0,063x - 0,059
R? = 0,984
25 [C] pg/ml

Figure 18: La gamme d’étalonnage du glucose.
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Tableau VI : Les résultats du dosage des sucres totaux.

(ug/ ml)

concentrations

des sucres totaux

Tubel Tube?2 |[Tube3 | Tubed4 | Tube5 | Tubeb
D.O 0,016 0,05 0,118 0,238 0,211 0,258
Les 1,19 1,73 2,80 471 4,28 5,03

La dilution des échantillons joue un réle important dans le taux des sucres

totaux car ces derniers restent toujours fonction de celle-ci.

I1. Etude biologique

11.1: Effets de la thyroxine sur les paramétres métaboliques et physiologiques

L'induction de I'hyperthyroidie par injection péritonéale de la L- thyroxine chez

les lapins, a monté

métaboliques étudiés.

I’effet de cette hormone sur les parametres physiologiques et

11.1.1. Action sur les paramétres biochimiques

Aprés analyse de certains parametres, il s’est averé que la L-thyroxine a une

action non négligeable sur ceux-ci.




Résultats et interprétation

Tableau VII: Résultats des paramétres biochimiques.

Parametres Lapins T MNT
Glucose
178,67
(mg/dl) 100,33
Parameétres Triglycérides
92,8 167,4
biochimiques (mg/dl)
Cholestérol
67,87 49,83
(mg/dl)
200 -
180 -
160 -
140 - BT EMNT
120 -
100 -
80 -
60 -
40 -
20 -
0 .
Glucose (mg/dl) Triglycérides (mg/dl) Cholestérol (mg/dl)

Figure 19: Variation de la concentration plasmatique du glucose, du cholestérol

et des triglycérides.

Nous remarquons que I’hyperthyroidie provoquée engendre une augmentation

des taux de glucose et des triglycérides sanguins. Ces deux parametres sont des

indices des maladies du siécle qu’il faut traiter aussi vite que possible avant que la

situation ne s’aggrave. Cependant, le taux du cholestérol diminue donc, c’est un bon

signe du fait que ses conséquences sont aussi plus que néfastes dans le cas ou il ya

hypercholestérolémie.
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11.1.2. Action sur les paramétres enzymatiques

Le foie est un organe actif ou a lieu les différentes réactions enzymatiques. A
cet effet, I’hormone injectée a conduit a des variations des transaminases et
phosphatases alcalines d’ou nous pourrons remarque que le métabolisme hépatique
peut étre perturbe.

Tableau VI11: Résultats des parametres enzymatiques.

Lapins
T MNT

Paramétres

TGO (UI/L) 30,93 35,16

. 53,93 62,87
Parameétres
] TGP (UI/L)

enzymatiques

PAL (UI/L) 53,93 61,97

70 ~

60 -

BT BEMNT

40 -

30 -+

20 -

10 -

TGO (Ul/L) TGP (UI/L) PAL (UI/L)

Figure 20: Variation de la concentration plasmatique des TGO, TGP et PAL.

Les mémes remarques signalées pour les parametres biochimiques sont
valable pour les enzymes car nous assistons a une augmentation des taux des trois

paramétres dosés. De ce fait il a été enregistre une augmentation des taux de celles-ci

E
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ou les plus marquants sont ceux des TGP et PAL par rapport a la TGO qui sont
représentés dans le tableau VI et I’histogramme 20.

11.1.3. Effet sur FT4

Apres induction de I’hyperthyroidie par I’hormone de synthése L-thyroxine le
taux de la FT4 a augmente d’une fagon remarquable.

Tableau I X: Taux de la FT4 chez les lots T et MNT.

. T MNT
Parametres
0,58 01
Hormone thyroidienne  |[FT4 0,61 0,106
0,62 0,106

1,2 -

BT mMNT

0,8 -
0,6 -
0,4 -

0,2 -

FT4

Figure 21: effet de la thyroxine sur la teneur sérique en FT4 chez les lots MNT

Le dosage de I’hormone libre FT4 montre une augmentation énorme de celle-ci
chez tous les MNT ce qui prouve que la glande thyroide est affectée rapidement par
cette hormone de synthése. Il faut signaler que le taux élevé s’explique par I’action de
la FT4 sur certaines parties cellulaires de la thyroide en particulier les enzymes
responsables de la synthese d’ou déclenchement de celle-ci.
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11.1.4. Effet sur le poids relatifs du foie et de la thyroide

Pour déterminer les caractéristiques des poids relatifs du foie, de la thyroide;
nous avons sacrifié un lapin de lot MNT afin de mettre en évidence les variations
apres hyperthyroidie.

Tableau X: L'effet de la thyroxine sur les poids relatifs du foie et de la thyroide
chez les MNT.

Parametres T MNT
Poids relatif du foie (g) 32 41
Poids relatif de la thyroide (g) 0,26 0,75
50 -
40 -
T
30 mMNT
20 -
10 -
0
Poids relatif du foie (g)
0.8 -
0.6 - T
m MNT
0.4 -
0.2
0
Poids relatif de la thyroide(g)

Figure 22: I'effet de la thyroxine sur le poids relatif du foie et de la thyroide chez
le lot MNT.

L’histogramme montre que le foie et la thyroide ont gagné un poids
relativement énorme par rapport a ceux du témoin qui restent dans les normes. Il se

E
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peut que la glande ait des troubles physiologiques dans certaines fonctions qui vont
avoir des répercutions sur tout I’organisme. Par exemple pour le foie qui est considére
comme une Véritable usine du corps peut dans certains cas avoir un déséquilibre dans
son fonctionnement enzymatique donc c’est tout un ensemble de réactions
métaboliques qui seront perturbées, cas de la dégradation ou synthese du glucose et du

glycogene ainsi que tout le métabolisme hépatique.

Cette hyperthyroidie (augmentation du poids) peut aussi entrainer d’autres effets
néfastes au niveau de toute la physiologie du corps ou peut intervenir cette glande
d’une fagon directe ou indirecte.

11.2. Effet du traitement sur les parameétres

L'effet du traitement des lapins par les différents extraits de Foeniculum
vulgare Mill est évalué par la comparaison entre les lots traités et le lot témoin (T) en
appliquant I'analyse de la variance a un critere (ANOVA).

11.2.1. Caractérisation des parametres

Pour déterminer les caractéristiques des poids relatifs du foie et de la thyroide,
des parametres enzymatiques, des parameétres biochimiques sanguins ainsi que la
concentration serique en FT4 ; nous avons calculé pour chaque lot expérimental
quelques parametres statistiques de base tel que la moyenne, I'écart type , la valeur

minimale (X min) et la valeur maximale (X max).
11.2.2.Effet du traitement sur les parametres biochimiques

Tableau XI : Résultats des parametres biochimiques chez les lapins.

Paramétres | T MNT | MTFAl | MTFB1 | MTFDM | MTEA | MTEethr | MTEethn | MTPF
Gluc 135 178.66 | 171 166.33 | 162 167.7 140.33 136.66 128.66
(mg/dl)

Chol 39 49.83 | 45.53 42.66 38.3 44.33 37.83 35.66 34.66
(mg/dl)

Trig 91.83 | 175.16 | 154 150.5 149.83 159.3 98.83 90.5 89.33
(mg/dl)
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11.2.2.1.Effet sur le Glucose.

Tableau XI1: Statistique descriptive (Glucose).

Statistiques | MNT | MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTPF T

Minimum 178.00 | 167.00 135.00 140.00 171.00 | 165.00 161.00 128.00 | 125.00

Maximum 180.00 | 169.00 138.00 141.00 171.00 | 168.00 164.00 130.00 | 145.00

Moyenne 178.66 | 167.66 136.66" 140.33" | 171.00 | 166.33 162.00 | 128.66" | 135.00"

Ecart Type 1.15 1.15 1.52 0.57 0.00 1.52 1.73 1.15 10.00

*: les différences ne sont pas significatives a p< 0.05 par rapport au temoin.

D’apres I’étude statistique des résultats nous constatons que I’effet des extraits éther-
ique, ethanolique et la plante fraiche ne présentent aucune différence significative sur le taux
du glucose sanguin par rapport au témoin car le p<0.05. Alors que pour les autres extraits leur

effet a une différence significative sur le méme paramétre.

Glucose
200
180 -+
160 -+
140 +
120 +
o
3 100 +
o
80 -+
60 -+
40 —+
20 +
0 -
T MTFA1 MTFB1 MTFDM MTEA MTEethr MTEethn MTPF

Figure 23 : Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en glucose

chez touts les lots expérimentaux.
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Tous ces resultats ont eté traduits en histogramme qui montre nettement que les
résultats suscitent. Par exemple le MTPF présente une glycémie inferieure a celle du
témoin car le lapin recoit le fenouil a volonté contrairement aux MTEethr et MTEethn
ou les animaux ont recu une dose bien déterminée par un gavage quotidien ce qui’ a
donne un résultat proche celui du témoin. Ainsi la plante fraiche présente un effet plus

ou moins hypoglycémiant.
11.2.2.2. Effet sur le Cholestérol.

Tableau X111 : Statistique descriptive (Cholestérol).

Statistiques MNT MTEA MTEethn | MTEethr | MTFAL1 | MTFB1 | MTFDM | MTPF T

Minimum 48.80 43.00 35.00 37.00 44.20 42.40 38.00 | 33.00 | 38.00
Maximum 51.20 46.00 36.00 38.50 47.40 43.00 38.50 | 36.00 | 40.00
Moyenne 49.83 44.33 35.66 37.83* 4553 42.66 38.30* | 34.66 | 39.00*
Ecart Type 1.23 1.52 0.57 0.76 1.66 0.30 0.26 1.52 1.00

*: les différences ne sont pas significatives a p< 0.05 par rapport au témoin.

L’hors de I’expérimentation la L-thyroxine s’est averée une hormone
hypocholesterolemique, cependant, apres traitement nous remarquons que les effets
des FDM et I’Eethr n’ont aucune signification du point de vue différence par rapport
au témoin sur la teneur plasmatique en cholestérol. Les autres extraits par contre

présentent une différence significative par rapport au témoin.
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Choléstérol

60

50 -

40 -
2 30}
(@)

20 +

10 -

0 -

MTFA1 MTFB1 MTFDM MTEA MTEethr MTEethn MTPF

Figure 24 : Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en
cholestérol chez touts les lots expérimentaux.

De I’histogramme, il ressort que I’extrait étherique et la FDM influence le taux
du cholestérol en atteignant une valeur proche de celle du témoin. Cependant,
I’importance reste liee a la méthode d’extraction des molécules bioactives influengant
I’hypercholesteromie des lapins. Notons que les autres extraits et plante fraiche
donnent des résultats satisfaisants par rapport aux précédents et témoin.

11.2.2.3.Effet sur les Triglycérides

Tableau X1V : Statistique descriptive (Triglycérides).

Statistiqgues | MNT MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTPF T

Minimum 174.50 159.00 90.00 98.00 153.00 | 150.00 149.00 89.00 | 91.00
Maximum 176.00 160.00 91.00 99.50 155.00 | 151.00 150.50 90.00 | 92.50
Moyenne 175.16 159.33 90.50" 98.83 154.00 | 150.50 149.83 89.33 | 91.83"
Ecart Type 0.76 0.57 0.50 0.76 1.00 0.50 0.76 0.57 0.76

*: les différences ne sont pas significative a p< 0.05 par rapport au témoin.

D’apres les résultats enregistres dans le tableau précédant nous remarquons que
seul I’extrait ethanolique n’a aucune différence significative.

S
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Trig

200

180 +
160 +
140 +
120 +
100 +
80 +
60 +
40 +
20 +

Triglycérides

i
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MTFB1

MTFDM

MTEA

MTEethr

MTEethn
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Figure 25: Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en

triglycérides chez touts les lots expérimentaux.

Les extraits ethanolique, etherique et la plante fraiche ont successivement de

meilleur rendement car la diminution est plus importante par rapport aux autres

extraits (fractions) qui restent avec un effet plus ou moins équivalent.

11.2.3. Effet de traitement sur les parametres enzymatiques

Tableau XV: Résultats des parametres enzymatiques chez les lots expérimentaux

apres traitement.

paramétres | T MNT | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTEA | MTEethr | MTEethn | MTPF
TGO 316 | 3516 | 32.66 | 28.66 2713 | 298 305 2713 | 22.93
(UIIL)
TGP 44.46 546 | 4746 | 4213 42 43 435 3766 | 324
(UIIL)
PAL (UL) | 207.33 | 27333 | 268.46 | 256.66 | 253.66 | 2617 | 211.33 206.66 | 192.66
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11.2.3.1.Effet sur la TGO

Tableau XVI: Statistique descriptive (TGO).

Statistiques MNT MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTPF | T

Minimum 34.68 29.40 26.80 30.00 32.00 28.00 26.40 | 22.80 | 31.00
Maximum 35.80 30.00 27.40 31.00 33.00 | 30.00 28.00 | 23.00 | 32.00
Moyenne 35.16 29.80 27.13 30.50 32.66 28.66 27.13 | 22.93" | 31.60
Ecart Type 0.57 0.34 0.30 0.50 0.57 1.15 080 | 011 | 052

*: les différences ne sont pas significatives a p< 0.05 par rapport au témoin.

Concernant ce paramétre nous remarquons que du tableau XVI que seuls

I’extrait étherique et la plante fraiche n’ont aucune différence significative par rapport

au témoin.

Il faut mentionner a ce moment que les extraits restants présentent une

différence significative.

TGO

40

35 +

30 +

25 +

20 +

15 +

10 +

TGO

Hitn

MTFA1

MTFB1

MTFDM

MTEA

MTEethr

MTEethn

MTPF

Figure 26 :

chez touts les lots expérimentaux.

Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en TGO
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La TGO a été influencée par tous les extraits cependant, I’extrait étherique reste
le traitement le plus rentable avec une diminution plus marquée. 1l faut signaler que
la plante fraiche a confirme ses effets hypo car elle est donnée ad-libitum aux lapins
d’expérimentation.

11.2.3.2.Effet surle TGP

Tableau XVII: Statistique descriptive (TGP).

Statistiques | MNT | MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTPF T
Minimum 54.00 | 42.80 37.00 43.00 47.00 |  42.00 40.40 | 32.00 44.00
Maximum 55.00 | 43.20 38.40 44.00 48.00 | 4240 44,60 | 33.00 45.00
Moyenne 54,60 | 43.00° 37.66 4350 47.46 42.13 42.00 | 32.40 44.46"
Ecart Type 0.52 0.20 0.70 0.50 0.50 0.23 2.27 0.52 0.50

*: les différences ne sont pas significative a p< 0.05 par rapport au temoin.

Les extraits étherique et aqueux n’ont aucune différence significative vis-a-vis
du témoin comme le montre le tableau XVII, alors que le reste des extraits a une

différence significative.

60
50 +
40 +
o
O 30 +
-
20 +
10 +
0
T MTFA1 MTFB1 MTFDM MTEA MTEethr MTEethn MTPF

Figure 27: Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en TGP

chez touts les lots expérimentaux.
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L histogramme met en évidence les différences entre les effets des divers

extraits sur hyperthyroidie. Ainsi les extraits étherique et aqueux influent le taux de ce

paramétre en le rapprochant de celui du témoin. Signalons que les autres extraits ont

plus ou moins un effet positif sur la TGP.

11.2.3.3.Effet sur le PAL

Tableau XVIII: Statistique descriptive (PAL).

Statistiques | MNT | MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 | MTFDM | MTPF T

Minimum | 272.00 | 261.00 202.00 210.00 268.00 | 256.00 253.00 | 192.00 | 199.00
Maximum | 274.00 | 262.00 210.00 212.00 269.00 | 258.00 255.00 | 194.00 | 215.00
Moyenne 273.26 | 261.66 206.66" 211.33" 268.46 | 256.66 253.66 | 192.66 | 207.33"
Ecart Type | 1.10 0.57 4.16 1.15 0.50 1.15 1.15 1.15 8.02

*: les différences ne sont pas significatives a p< 0.05 par rapport au témoin.

Pour les extraits étherique et ethanolique, il ressort des résultats enregistres qu’il

n’y a pas de différence significative vis-a-vis du témoin.
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Figure 28: Effet des différents traitements sur la teneur plasmatique en PAL

chez touts les lots expérimentaux.
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C’est ce qui a été prouve par I’histogramme car les deux extraits ont montre des

effets proches de ceux du témoin contrairement au autres extraits ou les résultats sont

variables selon la qualité de I’extraction.

11.2.4.Effet de traitement sur les paramétres hormonaux(FT4)

Tableau XI1X: Résultats de dosage des paramétres hormonaux (FT4) chez les lots

expérimentaux apres traitement.

paramétres | T MNT [ MTFAL [ MTFB1 [ MTFDM [ MTEA | MTEethr | MTEethn | MTPF
FT4 0.63 1.04 0.91 0.75 077 | 073 0.64 061 058
Tableau XX: Statistique descriptive. (FT4).
Statistiques | MNT | MTEA | MTEethn | MTEethr | MTFAL | MTFB1 MTFDM | MTPF | T
Minimum 101 | 072 0.61 0.63 0.90 0.75 077 | 058 062
Maximum 106 | 075 0.62 0.65 0.92 0.76 078 | 060 | 064
Moyenne 104 | 073 0.61" 0.64* 0.91 0.75 077 | 058 |0.63*
Ecart Type 002 | 001 0.006 0.01 001 | 0.006 0006 | 001 | 001

*: les différences ne sont pas significatives a T et a p< 0.05 par rapport au temoin.

De ce tableau nous constatons seule les extraits étherique et ethanolique n’ont

pas des différences significatives vis-a-vis du témoin par contre les autres extraits

ayant des différences significatives.
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Figure 29 : Effet du traitement sur la teneur sérique en FT4 chez les lots

expérimentaux.

Le taux de I’hormone thyroxine libre (free thyroxine) est influencée par tous les

extraits du fenouil cependant avec un Iéger mieux pour I’extrait étherique.

Il faut mentionner que la plante fraiche a des effets généralement hypo sur tous
les parametres étudies peut étre ces résultats sont obtenus du fait qu’elle est disponible

ad-libitum.
11.2.5. L'effet du traitement sur les poids relatifs du foie et de la thyroide

A la fin de I’expérimentation tous les lapins sont sacrifiés et ces organes
(thyroide et foie) extraites puis pesées, les résultats sont illustrés dans le tableau

suivant:

Tableau XXI: L’effet du traitement sur les poids relatifs du foie et de la thyroide

chez les lots expérimentaux.

Lapin
T MNT | MTFAl1 | MTFB1 | MTFDM | MTEA | MTEethr | MTEethn | MTPF

Poids de la | 0.26 1.75 0.55 0.57 052 0.53 0.56 0.47 0.44
thyroide
(mg)

Poids du 32 41 37 39 36 40 32 34 31
foie
(mg)
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Figure 30 : Effet du traitement sur le poids relatif de la thyroide chez les lots

expérimentaux.
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Figure 31: Effet du traitement sur le poids relatif du foie chez les lots

expérimentaux.

Apres traitement des lapins par les extraits du fenouil il a été remarqué que le
poids du foie et de la thyroide ont été beaucoup plus influencés par respectivement
I’extrait aqueux et la fraction butanolique 1 (FB1).
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11.3. Evolution du poids corporel des lapins durant I’expérimentation

Au cours de toute la période d’expérimentation les lapins ont été pesés a trois

reprises a leurs arrivées, apres injection de L-thyroxine et a la fin du traitement.

1200
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Figure 32: variation du poids corporel.

Pesée 1: premiere pesé Pesée 2: apres injection de la thyroxine Pesée 3: a la fin de

I’expérimentation.

D'apres la figure, on a constaté qu’apreés injection de la L-thyroxine il y a eu une
chute du poids corporel chez les lapins rendus hyperthyroidiens par rapport au

témoin.

Apres traitement, une prise de poids chez tous les lots traités a été remarquée
mais a des fréquences différentes. En revanche, aucun changement n’a été observe
pour la croissance corporelle du lapin témoin (T). Le ré augmentation des poids est di

aux molécules actives extraites de Foeniculum vulgare Mill.
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Discussion générale

Durant notre expérience nous avons remarqué qu’au dixiéme jour, soit a la fin
de I’induction de la I-thyroxine, que les lapins malades présentent une perte de poids
par rapport au témoin. D’apres Asayama, et al., (1989) et Venditti, et al., (1997) ce
changement de poids est probablement di a I'effet de la thyroxine injectée qui a

acceélére le métabolisme protéique et lipidique.

Cependant, nous avons constaté une prise de poids chez tous les lapins d'une
facon normale mais avec un rythme remarquable chez les malades traités par I’extrait
etherique suivi par la fraction dichloromethanique. Il faut noter que, les autres extraits
ont aussi des effets positifs sur ce parametre ce qui peut étre expliqué par le jeune age
des lapins qui sont en pleine phase de croissance ce qui traduit leur adaptation avec la

maladie et la compensation des sources d'énergie par un apport alimentaire exogene.

Aprés induction de I’hyperthyroidie par injection de la L-thyroxine chez les
lapins pendants dix jours, ainsi les analyses aprés leur sacrifice, ont montré une
augmentation de la concentration du glucose sanguin chez les lapins malades. A cet
effet, ces résultats peuvent étre expliqués par le fait que I’hormone injectée est
hyperglycémiante donc elle active certaines enzymes de la néoglucogenese (Dunn et
al., 1967 ; Manfred et al., 2000)

Une diminution significative de la glycémie est cependant observée chez les
lapins traités par les extraits etherique, ethanolique et la plante fraiche mais non
significative chez les traités par les autres extraits, cela confirme [I'effet
hypoglycémiant de Fenoculum vulgare Mill. Ceci est probablement dd aux molécules
bioactives de cette plante qui inhibent certaines enzymes de la néoglucogenese et
active celles de la glycolyse d'une part et peut étre a la présence d'autres composés
stimulant la sécrétion de I'insuline d'autre part. Notons aussi que peut étre un principe
actif (huile essentielle par exemple anéthol du fenouil) qui active la G-6-Pase

hépatique qui empéche la libération du glucose dans la circulation sanguine.

Il a été constaté chez les lapins malades une augmentation du taux des
triglycérides plasmatiques, ce qui est en accord avec les résultats théoriques d’une

étude menée sur des patients souffrant d'une hyperthyroidie (Sewerynek, 2000).
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En outre, le gavage des extraits ayant entrainé une hypotriglycéridemie ont
diminué d'une maniere significative la concentration plasmatique des triglycérides
chez les lapins traités par rapport au témoin malade suite de I'effet hypolipémiant des
principes actifs du fenouil. Par contre les résultats des autres extraits ne sont pas
significatifs.

Pour la cholestérolémie, nous avons observé une augmentation de celle-ci chez

les lapins malades en comparaison avec le témoin, cela peut s'expliquer par :
--Le MNT était au début de I’expérimentation déja hyper-cholestérimique
--L’aliment ONAB peut entrainer I’augmentation de ce parameétre

Ce qui montre que la L-thyroxine malgré qu’elle diminue le taux du
choléstérol sanguin en augmentant son élimination dans la bile, et inhibe 1’hydroxy-
méthyl-glutaryl-CoA (HMG-coA) réductase enzyme clé de sa synthese (Murphy, et
al., 1964; Norma, et al., 1976), les résultats obtenus sont dus préalablement aux deux

facteurs suscités.

Apres traitement, il a été constaté que tous les extraits et la plante fraiche ont

diminué le taux du cholestérol en inhibant I’enzyme clé HMG-coA réductase.

Les enzymes hépatiques, ont subi une augmentation des taux plasmatiques des
TGO et TGP chez les lapins malades par comparaison au témoin, ce qui revient a dire
que la thyroxine augmente les concentrations plasmatiques des acides amines

glucoformateurs (aspartate, alanine, et glutamate).

Concernant la PAL, les résultats montrent une élévation du taux plasmatique de
ce dernier, que I'on peut expliquer comme réponse a la formation des super oxydes
suite a la dégradation des lipides sous I'effet de la thyroxine (Johnson et Turnbull,
1984; Chiovato, 1995) et l'accélération de la production des radicaux libres par
augmentation du métabolisme basal (Asayama et al., 1989; Paola et al., 1997)

Par ailleurs, I'administration des extraits etherique et aqueux diminuent de fagon
significative les taux plasmatiques des transaminases alors que les autres extraits ont

un effet non significatif. Cependant, la plante fraiche a prouve son effet hypo du fait
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que le principe actif n’a pas été extrait par les différents solvants mais par contre

consommeée a I’état frais (Small, 1947).

L'augmentation de l'activité enzymatique de la phosphatase alcaline chez le lot
MNT confirme l'atteinte du tissu hépatique. Cette augmentation peut étre due a la
fuite de cette enzyme du cytosol du foie dans la circulation sanguine (Navarro et al.,
1993).

L'effet antioxydant du Fenouil (plante ayant douze antioxydants) notamment les
extraits etherique et ethanolique  confirment la diminution, d'une maniére
significative, du taux de la PAL chez les lapins traités par comparaison au MNT. De
plus, ce résultat peut étre expliqué par la richesse du fenouil en sélénium, (Barros et
al., 2010),

Une autre étude montre qu’une huile essentielle joue un role important dans
I'inhibition de certaines enzymes hépatiques y compris les transaminases et la PAL
(P.E.C.E, 1996).

Apres sacrifice des lapins il s’est avére que le gavage de I'extrait etherique et la

plante fraiche rétablissent le poids relatif du foie.

Pour la FT4 (tétraiodothyronine libre), les résultats montrent une augmentation
de la concentration sérique de cette hormone chez les lapins malades en comparant au
témoin (Jiang et al., 2000; Venditti et al., 2005; Edwin et al., 2006; By Kazuyoshi
And Obata, 1982; Gonul et al., 2003) due a I'apport exogene de la thyroxine. Cette
derniére se fixe sur les récepteurs spécifiques membranaires des threocytes ce qui a
provoque une hypersécrétion des T3 et T4. Dans se cas la T4 est synthétisée en grande
quantité mais c’est la T3 qui reste active suite a la désiodation de la T4 sous I’action

de I’enzyme spécifique désiodase.

La concentration sérique de la FT4 a diminue de facon significative chez les
lapins traités par les extraits etherique et ehanolique ainsi que la plante fraiche par
rapport au malade non traite, ce qui peut étre interpreté par l'effet antithyrotoxique, de

Fenoculum vulgare Miller en améliorant le status antioxydant (Jiang et al., 2000).
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Par conséquent, nous avons observe une diminution du poids relatif de la glande
thyroide des lapins malades par rapport au témoin (Abdalla Mohamed Abdelatif
and Saeed, 2009), probablement suite a l'altération de la fonction thyroidienne
(atrophie) par retro-inhibition de la TSH par la T4 libre (FOOTE, 2002).

Nous pouvons dire que le traitement par la plante fraiche et a un degré moindre
les extrais etherique et ethanolique peuvent restaurer dans un sens la fonction
thyroidienne.




Concluston
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Conclusion

D’apres les résultats obtenus de I’étude sur la recherche d’éventuelles activités
biologiques de Fenoculum vulgare Mill chez les lapins rendus hyperthyroidiens par la
L-thyroxine, il s’est avéré qu’elle peut offrir un large spectre de phytothérapie. La
plante étudiée, en particulier le fenouil, d’aprés Shamkant et al, (2014), a une
composition variée en tanins, saponosides, mucilage, flavonoides, alcaloides,
glucosides cardiotonique, les acides aminés, les coumarines, les composés réducteurs
et les sterols et les tri-terpenes ainsi que des huiles essentielles et surtout les douze
antioxydants lui donnent une importance thérapeutique non négligeable. A part les
antioxydants, il contient des poly-acétylenes ; des composées bioactifs ayant démontre
des effets anti-inflammatoires et antibactériens en plus d'empécher la multiplication
des cellules cancéreuses sans oublier le bienfait majeur le freinage (inhibe)

I’hyperthyroidie.

Nous mentionnons, ainsi, les intéréts multiples de I'utilisation potentielle des
plantes telle que Fenoculum vulgare Mill ou fenouil qui s’avére antithyrotoxique,
antioxydant, hypoglycémiant, hypo-triglycéridémique et hypocholéstérolemique
surtout pour ce dernier en cas d’hyperthyroidie. C’est ainsi que, vu ses excellentes
qualités il a été conseillé de I’utiliser dans le domaine alimentaire ou nous avons

tendance a présent a le préférer aux dérivés de synthéese.

Le screening phytochimique du fenouil et la recherche d'activité anti-
hyperthyroidienne et les résultats obtenus en traitant les lapins malades, nous

concluons que:

Les huiles essentielles sont considérées, comme principal principe actif (nous
n’avons pas eu la chance de les extraire et les identifier par manque de moyens
matériel) alors que les autres métabolites dits secondaires, les flavonoides, stérols et
terpénes, tanins, saponines, alcaloides, et les quinones ont éte identifiés par les tests

de screening phytochimique.

Les différents extraits de fenouil et les fractions de I’extrait brut donnés aux
lapins rendus hyperthyroidiens par la molécule de la L-thyroxine a raison de

200ug/kg de poids vif, montrent des modifications notables et probables des
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parametres métaboliques étudiés. A cet effet, il a été montré que la plante est a
caractére hyperglycémiant, hypercholestérolémie et hypotriglyceridemie sans oublier
le premier effet hypothyroidien grace a sa capacité de freiner I’hyperthyroidie,
I’action sur les enzymes hépatiques (TGO, TGP et PAL) et le gain du poids relatif.

Ces approches méthodologiques, en améliorant la connaissance de I’importance
de la phytothérapie dans I’évolution de I’hyperthyroidie, des triglycérides, du
cholestérol, des parametres enzymatiques et gain de poids nous permettent de
préconiser certaines recommandations et une éducation nutritionnelle (régime
alimentaire spécifique aux différents parametres).

Des études phytochimiques, selon Shamkant et al (2014), ont montré la
présence de nombreux composés intéressants, tels composés volatils, des flavonoides,
des composés phénoliques, des acides gras et des acides aminés. Les données
indiquent leur efficacité dans plusieurs propriétés pharmacologiques tels que des
antimicrobiens, antiviraux, anti-inflammatoires, antimutagene, antinociceptif,
antipyrétique, antispasmodique, anti-thrombotique, apoptotique, cardio-vasculaire,
chimio-nodulaire, anti-tumorale, hépato-protecteur, hypoglycémique, hypolipémiants,
et amélioration de la mémoire propriété. Foeniculum vulgare a émergé comme une
bonne source de la médecine traditionnelle et fournit une base remarquable en
biologie pharmaceutique pour le développement / la formulation de nouveaux
médicaments et utilisations cliniques dans I'avenir.

Il est considéré comme l'une des sources végétales les plus riches en potassium,
sodium, phosphore et calcium (Barros, et al 2010).

Enfin, nous recommandons que cette étude dont les résultats obtenus avec des
moyens de bord soit réétudiée et approfondie sur la composition biochimique du
fenouil et une expérimentation sur un mélange d’animaux (rats et lapins). Il serait
souhaitable qu’une quantification et une combinaison avec d’autres plantes de la
méme famille soient prises en considération.

Rechercher le mécanisme moléculaire par lequel les substances bioactives
agiraient sur les différents parameétres. De ce point de vue, la médecine traditionnelle

constitue un réservoir tres intéressant pour la recherche dans le futur.
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Annexe 01 : Préparation des réactifs pour les tests Phytochimiques

1/ Réactif de Wagner

% 2g de Kl et 1,27g de | sont dissous dans 75ml d’eau distillée, puis ajustés a
100ml avec d’eau distillée.

2/Liqueur de Fehling

+«+ Solution A : solution de sulfate de cuivre a 40 g/l ;

s Solution B : 200 g de tartrate de potassium-sodium et 150 de NaOH pour 1
litre d'eau distillée.

+«» Meélanger les deux solutions a volumes egaux

3/ Réactif a la ninhydrine
+«+ Dissoudre 0,5 g de ninhydrine dans 100 ml d’alcool a 65°.

4/ Réactif d’amidon
 1,2gd’12 et 2,5 g de Kl solubilisés dans 500 ml d’eau distillée.

% Le test est positif par I’apparition d’une coloration rouge orangée



Annexe 2: les solutions préparees.
Phénol a 5%
+«+ 19 de phénol concentré dissoudre dans 20ml d’eau distillé.
NH40H a 10%
% 1ml de la solution concentré de NH4OH dilué dans un 9 ml d’eau distillé.
Glucose a4 5%

% pour le glucose a 15% dilué dans un 1000 ml d’eau distillé.
% Pour le glucose a 10% dilué dans un 2500 ml d’eau distillé.

L’eau sucrée

K/

& leauderobine.........oooviiiiiiii i, 200 ml.
L’eau physiologique

S deNaCl ., 9g.
o dleaudistillé. .. ..o 1000 ml.



Annexe 03 : Structures des colloides thyroidiens, des hormones et des huiles

essentielles en plus de la biosynthése.
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Figure 01: Histologie de la glande thyroide

T3 : tri-iodothyronine

OH

NH:
OH CH: —=CH

\COOH

| Mono-iodotyrosine |

CGOH

I

: 3
¥ I
NH
/ 2
H o] CH, =CH
' N\ cooH
51 50z

T4 : tétra-iodothyronine
thyroxine

NHe
o) @ CH:‘CH\
COOH

T3 reverse
(forme inactive)

Précurseurs

NH
Orew-el,

aH CH: =CH
\COOH

I | Di-iodotyrosine |
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Annexe 04 : hyperthyroidies et diagnostic

Tableau 01: Principales étiologies et éléments du diagnostic des hyperthyroidies

Etiologie

Eléments du diagnostic

Causes fréquentes

Maladie de Basedow

Goitres nodulaires toxiques

Thyroidite silencieuse
(surtout post-partum)

Auto-immunitaire

Nodules autonomisés

Thyroidite auto-immune

TRAK-+hyperfixation diffuse et
scintigraphique

Nodule(s) extinctifs

Scintigraphie blanche, AC anti-TPO

Causes moins fréquentes

Thyroidite subaigue

Hyperthyroidie induite
parl’amiodarone

Thyrotoxicose
médicamenteuse
(interféron...)

Inflammatoire, virale
Saturation iodée (type 1),
thyroidite (type 2)

Thyroidite inflammatoire
Ou auto-immune

Scintigraphie blanche, CRP élevée,
AC anti-TPO négatifs

lodurie elevée, scintigraphie blanche
ou peu captante, TRAK négatifs

Contexte, scintigraphie blanche,
TRAK
Négatifs

Causes rares

Adénome thyréotrope
Thyrotoxicose
gestationnelle

Struma ovarii

Cancer thyroidien
métastatique

Résistance aux hormones
thyroidiennes

Adenome hypophysaire
sécrétant TSH

Effet TSH like des HCG
Teratome
Meétastases fonctionnelles

Résistance au récepteur 3

hypophysaire

TSH élevée en regard de I’élévation
de T3et T4

Contexte hyperemesis gravidarum
Fixation pelvienne du radio-iode

Thyroglobuline élevée,
Scintigraphie corps entier.

TSH normale ou augmentée en
regard de I’élévation de T3 et T4




Annexe 05 : Résultats de I’étude statistique

Tableau: Summary statistics

Obs. Minimum Maximum Moyenne Std.
Obs. without deviation
with missing
Variable Observations missing data

data
Gluc 27 0 27 125.00 180.00 154.03 18.18
Chol 27 0 27 33.00 51.20 40.87 4.91
Trig 27 0 27 89.00 176.00 128.81 33.83
TGO 27 0 27 22.80 35.80 29.51 3.47
TGP 27 0 27 32.00 55.00 43.02 5.92
PAL 27 0 27 192.00 274.00 236.85 30.49
FT4 27 0 27 0.58 1.06 0.74 0.14

Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between
categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95% (Glucose).

Category Difference Standardized Critical Critical Pr> Signific

difference value difference Diff ant
Tvs MNT -43.667 -15.160 2.935 8.454 0.000 Yes
Tvs MTFAL -36.000 -12.499 2.935 8.454 0.000 Yes
T vs MTEA -32.667 -11.341 2.935 8.454 0.000 Yes
T vs MTFB1 -31.333 -10.878 2.935 8.454 0.000 Yes
T vs MTFDM -27.000 -9.374 2.935 8.454 0.000 Yes
T vs MTEethr -5.333 -1.852 2.935 8.454 0.348 No
T vs MTEethn -1.667 -0.579 2.935 8.454 0.993 No
T vs MTPF 6.333 2.199 2.935 8.454 0.199 No

Tableau : Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95%(Cholesterol).

Category Difference Standardized Critical Critical Pr > Significant
difference value difference Diff
T vs MNT -10.833 -11.978 2.935 2.655 0.000 Yes
Tvs MTFAL -6.533 -7.224 2.935 2.655 0.000 Yes
T vs MTEA -5.333 -5.897 2.935 2.655 0.000 Yes
Tvs MTFB1 -3.667 -4.054 2.935 2.655 0.005 Yes
T vs MTPF 4.333 4.791 2.935 2.655 0.001 Yes
T vsMTEethn 3.333 3.685 2.935 2.655 0.011 Yes
T vs MTEethr 1.167 1.290 2.935 2.655 0.703 No
Tvs MTFDM 0.700 0.774 2.935 2.655 0.963 No




Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of

959% (Triglyceride).

Category Differenc Standardized  Critical Critical difference Pr > Diff Significant
e difference value
T vs MNT -83.333 -144.338 2.935 1.695 0.000 Yes
Tvs MTEA -67.500 -116.913 2.935 1.695 0.000 Yes
T vs MTFAL -62.167 -107.676 2.935 1.695 0.000 Yes
Tvs MTFB1 -58.667 -101.614 2.935 1.695 0.000 Yes
T vsMTFDM -58.000 -100.459 2.935 1.695 0.000 Yes
TvsMTEethr -7.000 -12.124 2.935 1.695 0.000 Yes
T vs MTPF 2.500 4.330 2.935 1.695 0.003 Yes
TvsMTEethn 1.333 2.309 2.935 1.695 0.164 No

Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95% (TGO).

Category Difference Standardized Critical Critical Pr > Diff Signifi

difference value difference cant
T vs MNT -3.560 -7.084 2.935 1.475 0.000 Yes
Tvs MTFAL -1.067 -2.123 2.935 1.475 0.226 No
T vs MTPF 8.667 17.245 2.935 1.475 0.000 Yes
T vsMTFDM 4.467 8.888 2.935 1.475 0.000 Yes
TvsMTEethn 4.467 8.888 2.935 1.475 0.000 Yes
Tvs MTFB1 2.933 5.837 2.935 1.475 0.000 Yes
T vs MTEA 1.800 3.582 2.935 1.475 0.013 Yes
T vMTEethr 1.100 2.189 2.935 1.475 0.202 No




Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95% (TGP).

Category Difference  Standardized Critical Critical difference Pr > Diff Significant
difference value
T vs MNT -10.133 -14.009 2.935 2.123 0.000 Yes
Tvs MTFAL -3.000 -4.147 2.935 2.123 0.004 Yes
T vs MTPF 12.067 16.682 2.935 2.123 0.000 Yes
TvsMTEethn 6.800 9.401 2.935 2.123 0.000 Yes
T vsMTFDM 2.467 3.410 2.935 2.123 0.019 Yes
Tvs MTFB1 2.333 3.226 2.935 2.123 0.028 Yes
T vs MTEA 1.467 2.028 2.935 2.123 0.264 No
TvsMTEethr 0.967 1.336 2.935 2.123 0.671 No

Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95% (PAL).

Category Difference Standardized Critical Critical Pr > Significant
difference value difference Diff
T vs MNT -65.933 -25.708 2.935 7.528 0.000 Yes
TvsMTFA1 -61.133 -23.836 2.935 7.528 0.000 Yes
T vsSMTEA -54.333 -21.185 2.935 7.528 0.000 Yes
TvsMTFB1 -49.333 -19.235 2.935 7.528 0.000 Yes
TvsMTFDM -46.333 -18.066 2.935 7.528 0.000 Yes
TvsMTEethr -4.000 -1.560 2.935 7.528 0.521 No
T vs MTPF 14.667 5.719 2.935 7.528 0.000 Yes
TvsMTEethn 0.667 0.260 2.935 7.528 1.000 No




Tableau: Parametres / Dunnett (two sided) / Analysis of the differences between

categories and the control category Parametres-T with a confidence interval of
95% (FT4).

Category Difference Standardized Crita Critical Pr > Diff Signi
difference | difference fican
value t
T vs MNT -0.410 -35.840 2.935 0.034 0.000 Yes
T vsMTFAL -0.280 -24.476 2.935 0.034 0.000 Yes
TvsMTFDM -0.143 -12.530 2.935 0.034 0.000 Yes
T vs MTFB1 -0.123 -10.781 2.935 0.034 0.000 Yes
T vs MTEA -0.097 -8.450 2.935 0.034 0.000 Yes
TvsMTEethr -0.010 -0.874 2.935 0.034 0.932 No
T vs MTPF 0.047 4.079 2.935 0.034 0.005 Yes
TvsMTEethn 0.020 1.748 2.935 0.034 0.404 No
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