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Résumé 
 

 

Cette étude évalue le potentiel pharmacologique et phytochimique de Dittrichia viscosa (L.) 

Greuter, une plante médicinale riche en molécules bioactives. Les analyses chromatographiques 

(HPLC-MS et GC-MS) ont permis d’identifier des flavonoïdes, des acides gras, des stérols et 

des tocophérols, composés impliqués dans la régénération tissulaire, la réduction du stress 

oxydatif et la modulation de l’inflammation. Les tests de toxicité in vivo ont confirmé 

l’innocuité des extraits, y compris à une dose de 2000 mg/kg, administrée par voie orale et 

cutanée, dans des conditions aiguës et chroniques. Sur des modèles expérimentaux de brûlures 

in vivo, les extraits ont montré une activité cicatrisante en augmentant la synthèse de collagène, 

en accélérant la réépithélialisation et en réduisant les infiltrations inflammatoires. Les extraits 

ont également démontré une activité analgésique, antimicrobienne et antioxydante significative 

contre divers pathogènes et radicaux libres. Les études in silico et les simulations d’amarrage 

moléculaire ont révélé des interactions stables entre les composés de D. viscosa et des cibles 

biologiques telles que TNF-α et PPAR-α. Ces résultats confirment le potentiel thérapeutique de 

D. viscosa en tant qu’agent à propriétés cicatrisantes et hépatoprotectrice, tout en mettant en 

évidence la nécessité d’investigations supplémentaires pour favoriser son développement dans 

des applications biomédicales. 

Mots-clefs : Dittrichia viscosa (L.) Greuter ; Toxicité in vivo ; Activité cicatrisante ; Molécules 

bioactives ; LC-MS ; GC-MS ; Effet hépatoprotecteur 
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Abstract 
 

 

This thesis explores the pharmacological and biotechnological potential of Dittrichia viscosa 

(L.) Greuter, a plant rich in bioactive secondary metabolites. By combining analytical 

chemistry, experimental pharmacology and toxicology, it reveals its therapeutic properties and 

applications in medicine, management of chronic inflammation and treatment of microbial 

infections. Advanced chromatographic analyses (HPLC-MS, GC-MS) identified flavonoids, 

such as quercetin, kaempferol and unsaturated fatty acids, known for their antioxidant, wound 

healing and anti-inflammatory properties. These compounds modulate essential biological 

mechanisms, promoting tissue regeneration, reducing oxidative damage and attenuating 

inflammation. In vivo toxicological tests confirmed the safety of the extracts, even at high doses. 

In burn models, the extracts demonstrated exceptional wound healing activity by stimulating 

collagen synthesis, re-epithelialization and reducing inflammatory infiltrations. In addition, the 

extracts displayed strong analgesic, antimicrobial and antioxidant activity, effective against 

various pathogens and free radicals. In silico and molecular docking studies showed stable 

interactions with key biological targets, such as TNF-α and PPAR-α, reinforcing the potential of 

D. viscosa as an anti-inflammatory and hepatoprotective agent. 

Keywords: Dittrichia viscosa (L.); In vivo toxicity; Activité cicatrisantes; Bioactive molecules; LC- 

MS; GC-MS Hepatoprotective effect. 
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Le développement de nouvelles thérapies et de médicaments à base de plantes constitue une 

avancée notable dans la pharmacologie contemporaine (Moreira et al. 2014 ; Khan 2019). Les 

plantes médicinales, utilisées traditionnellement dans diverses cultures pour leurs propriétés 

thérapeutiques, sont désormais intégrées dans des stratégies de recherche visant à identifier, 

isoler et évaluer leurs composés bioactifs (Al-Worafi 2020). Ce processus implique une série 

d’étapes : la sélection des espèces végétales, l'extraction des principes actifs, et l'évaluation de 

leur activité pharmacologique à travers des études précliniques et cliniques (Alami et al. 2021; 

Meresman et al. 2021). Les médicaments d'origine végétale présentent souvent des profils de 

sécurité avantageux et une faible incidence d'effets indésirables, tout en offrant des alternatives 

thérapeutiques pour diverses pathologies (Aboufaras et al. 2023; Tsatsakis et al. 2021). 

Cependant, la variabilité des composés et les défis associés à leur standardisation exigent des 

approches méthodologiques pour assurer leur efficacité et leur sécurité. L'intégration des 

approches scientifiques modernes avec les savoirs traditionnels en phytothérapie permet 

d'explorer des avenues thérapeutiques novatrices et d'optimiser les bénéfices cliniques des 

traitements à base de plantes (Bouyahya et al. 2021). 

Les composés bioactifs présents dans les plantes, tels que les flavonoïdes, les acides 

phénoliques et les composés steroliques, possèdent des propriétés pharmacologiques variées, y 

compris des effets antioxydants, antimicrobiens et anti-inflammatoires. Cette diversité 

d'activités thérapeutiques permet aux phytomédicaments de traiter une large gamme de 

pathologies, allant des maladies métaboliques aux troubles cardiovasculaires et neurologiques 

(Sairazi et al. 2020; Samtiya et al. 2021). 

De plus, les phytomédicaments jouent un rôle essentiel dans la médecine traditionnelle 

mondiale, intégrant des pratiques anciennes et des connaissances culturelles locales. Leur 

utilisation historique souligne non seulement leur efficacité perçue, mais aussi leur acceptabilité 

dans diverses cultures. En outre, l'importance des phytomédicaments est accentuée par leur 

potentiel à soutenir des systèmes de santé durables, particulièrement dans les régions à faibles 

ressources où les traitements synthétiques peuvent être inaccessibles ou coûteux. Ainsi, 

l'exploration et le développement de phytomédicaments représentent un axe pour l'innovation 

thérapeutique, tout en contribuant à la préservation de la biodiversité et à l'amélioration des 

soins de santé à l'échelle mondiale (Khan 2019). 
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Au Maroc, l'utilisation des plantes médicinales dans la médecine traditionnelle est une pratique 

profondément enracinée dans la culture et les connaissances ancestrales (Elachouri et al. 2021). 

Cette approche thérapeutique repose sur l'expertise accumulée sur les propriétés 

pharmacologiques des plantes, transmises de génération en génération (Filali et al. 2016). 

L'intégration de ces pratiques traditionnelles avec les approches modernes de la médecine est 

en pleine expansion, reflétant une tendance vers une médecine plus holistique qui valorise à la 

fois les savoirs anciens et les innovations contemporaines. Cette synergie enrichit le champ 

thérapeutique et favorise une approche plus intégrée des soins de santé (Elachouri 2018). 

Parmi les problèmes majeurs de l’organisation mondiale de la santé l'analgésie centrale, ou 

gestion de la douleur d'origine centrale, représente un problème de santé majeur, en raison de 

la complexité de la douleur et des défis associés à son traitement (Pergolizzi et al. 2008 ; Anekar, 

et al. 2024). Les traitements conventionnels tels que les opioïdes et les anti- inflammatoires non 

stéroïdiens (AINS) sont couramment utilisés pour soulager cette douleur, mais leur utilisation 

prolongée pose des problèmes significatifs. Ces médicaments, bien qu'efficaces, peuvent 

entraîner des effets secondaires notables et des complications, en particulier lorsqu'ils sont 

utilisés à fortes doses ou pendant des périodes prolongées (Chang et al. 2021; Hersh et al. 2020). 

De la même manière les brûlures du deuxième degré illustrent bien ces défis (Markiewicz- 

Gospodarek et al. 2022). Ce type de brûlure nécessite une gestion attentive de la douleur pour 

favoriser la guérison tout en évitant les complications associées aux traitements conventionnels 

(Kolimi et al. 2022). Les traitements topiques, bien que nécessaires pour la cicatrisation, 

peuvent parfois provoquer des irritations cutanées ou des réactions allergiques, soulignant la 

complexité de la gestion de la douleur dans ces cas spécifiques (Devi et al. 2022; Abdullahzadeh 

et Shafiee 2021). 

De plus, ces brûlures augmentent le risque d'infection bactérienne, car la barrière cutanée altérée 

facilite l'entrée des micro-organismes. Cette complication peut ralentir la guérison et nécessite 

des traitements antimicrobiens supplémentaires (Canchy et al. 2023 ; Caldwell 2020). 

En plus un problème majeur lié à l'utilisation de médicaments pour la gestion de la douleur est 

L’hépatotoxicité, en particulier avec des médicaments comme le paracétamol (Noh et al. 2015; 

Coelho et al. 2023). Bien que largement utilisé pour soulager les douleurs légères à modérées, 
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le paracétamol peut causer des dommages hépatiques graves lorsqu'il est pris en excès (Bouhlali 

et al. 2021). 

Cette problématique souligne l’urgence de trouver des solutions thérapeutiques alternatives, 

capables de soulager la douleur tout en limitant les risques pour le foie. 

Dans cette perspective, les alternatives phytothérapeutiques apparaissent comme une option 

prometteuse. Plusieurs plantes aux propriétés hépatoprotectrice avérées (Bouhlali et al. 2021; 

Koshak et al. 2023 ; Gokkaya et al. 2022) offrent des pistes intéressantes pour concilier 

efficacité thérapeutique et préservation de la santé hépatique. Leur intégration dans les 

stratégies de traitement pourrait ainsi permettre une meilleure gestion de la douleur tout en 

réduisant les effets indésirables associés aux médicaments synthétiques. 

Dans cette optique, Dittrichia viscosa (L.) Greuter, anciennement connue sous le nom Inula 

viscosa (L.), se distingue par son utilisation répandue en médecine traditionnelle, notamment 

au Maroc et en Algérie où elle est connue sous le nom de "Terrahla". Employée sous diverses 

formes, cette plante est utilisée pour traiter une variété d’affections. Ses feuilles, souvent 

réduites en poudre ou appliquées en cataplasme, sont traditionnellement utilisées pour soigner 

les plaies, les brûlures, les douleurs rhumatismales et les maux de tête (Rebbas et al. 2012; 

Douira, et Zidane 2015 ; Nirenjen et al. 2023). 

En décoction, les feuilles sont utilisées pour traiter le diabète, les maladies cardiaques et 

l'hypertension. Elles sont également fumigées pour les affections cardiaques. Par ailleurs, elles 

sont traditionnellement employées pour soigner les infections respiratoires, les troubles gastro- 

intestinaux, l'infertilité, le cancer, et comme relaxant musculaire. Les préparations à base de D. 

viscosa, sont aussi utilisées pour traiter les allergies, l'asthme, les affections respiratoires, et 

comme anti- inflammatoires (Salhi et al. 2010 ; Talib 2010 ; Tahri et al. 2012 ; Ozkan et al. 

2019). 

Ces pratiques illustrent l'importance de D. viscosa dans la médecine traditionnelle pour une 

large gamme de problèmes de santé. Toutefois, les méthodes d'utilisation et les indications 

varient selon les régions et les pratiques locales. 

Cette plante est réputée pour sa richesse en métabolites primaires et secondaires, ce qui a attiré 

l'intérêt de nombreux chercheurs pour ses diverses activités pharmacologiques, telles que ses 
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propriétés antioxydantes, anticancéreuses, anti-inflammatoires et antimicrobiennes, ainsi que 

d'autres effets biologiques (Mahmoudi et al. 2016 ;Rhimi et al. 2018 ; Colak et al. 2022 ; Aydin 

et al. 2022 ; Mohit et Das 2023). Cependant, la littérature présente peu d'informations sur ses 

éventuelles propriétés toxiques, notamment son potentiel de toxicité cutanée et son effet 

hépatoprotecteur. De plus, aucune étude n’a encore évalué son efficacité dans le traitement et la 

protection contre les brûlures de deuxième degré. Ces lacunes dans la recherche nous ont incités 

à approfondir l’étude des effets thérapeutiques de cette plante, qui pousse de manière sauvage 

dans toutes les régions du pays. 

Notre étude focalise sure sur quatre axes : 

 

Le premier axe intitulé "Enquête ethnobotanique sur l'utilisation traditionnelle de D. viscosa 

(L.) Greuter chez les herboristes de la région de Rabat/Salé" vise à recenser les pratiques 

traditionnelles associées à cette plante médicinale dans un contexte local. Il a pour objectif de 

recueillir des données détaillées sur les connaissances et les usages de D. viscosa. L'étude 

comprend l’élaboration d’une typologie des points de vente, la collecte de données via des 

questionnaires, analyse des méthodes de stockage et de conservation de la plante. 

Le deuxième axe, intitulé "Récolte, extraction, et analyse quantitative et qualitative des 

métabolites de D. viscosa (L.) Greuter", pour l'étude des extraits de cette plante. Il couvre les 

étapes de récolte, d'extraction et d'analyse des métabolites secondaires. Dans le premier temps, 

le matériel végétal est soigneusement décrit, suivi des méthodes d'extraction employés. 

L'analyse quantitative des composés secondaires est réalisée à travers le dosage des polyphénols 

totaux (TPC) et des flavonoïdes (TFC), permettant d’évaluer la richesse en polyphénols. Par 

ailleurs, la fraction lipidique est analysée par chromatographie gazeuse/spectrométrie de masse 

(GC/MS) pour identifier les phytostérols et les acides gras, tandis que la caractérisation des 

tocophérols s’effectue par chromatographie. Enfin, la fraction flavonoidique a été analysée par 

LC-MS pour identifier les flavonoïdes. 

Le troisième axe, intitulé "Évaluation de la toxicité orale et cutanée aiguë et chronique des 

extraits et fractions de parties aériennes de D. viscosa (L.) Greuter chez les rats Wistar", vise à 

examiner la toxicité des extraits de la plante, tant par voie orale et cutanée, chez les rats Wistar 

albinos. Les méthodes expérimentales comprennent des analyses biochimiques et 

hématologiques, ainsi que des investigations en anatomie pathologique et histologie. 
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Le quatrième axe, "Activités pharmacologiques in vivo et in vitro de D. viscosa (L.) Greuter", 

explore les effets pharmacologiques des fractions de D. viscosa. D’une part, il évalue les effets 

de la plante sur la cicatrisation des brûlures chez les rats Wistar, ainsi que l’activité analgésiques 

central et l’effet hépatoproteur in vivo. D’autre part, il analyse de ses propriétés antidiabétiques, 

antimicrobiennes et antioxydantes en milieu in vitro, En outre, des études d'amarrage 

moléculaire in silico permettent d’évaluer, de manière computationnelle, les interactions entre 

les flavonoïdes et les enzymes hépatiques clés ainsi que les récepteurs impliqués dans l'hépato 

protection, l’oxydation et la cicatrisation des brûlures du deuxième degré. 
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I. Propriétés cicatrisantes et mécanismes de la cicatrisation 

 

1. Définition et étapes de la cicatrisation 

La cicatrisation des plaies cutanées est un processus complexe et essentiel qui nécessite la 

coordination de diverses cellules et de leurs produits (Dalisson et al. 2019; Enoch et al. 2005). 

Le processus de guérison débute dès la phase inflammatoire, qui mène à la réparation (où le 

collagène remplace les structures endommagées) et à la régénération (où de nouvelles cellules 

se développent et se différencient) (Broughton et al.2006; Peña et Martin 2024). 

Ces deux phénomènes, réparation et régénération, peuvent se dérouler simultanément dans le 

même tissu, selon le type de cellules endommagées. La réparation et la régénération des tissus 

surviennent après la formation de la plaie, qu'elle soit son origine, qu’il s’agisse d’ un 

traumatisme ou d’une maladie. Une lésion se forme lorsqu'un stimulus perturbe l’intégrité 

physique des tissus. Ces stimuli, qu’ils soient externes ou internes, peuvent inclure des facteurs 

physiques, chimiques, électriques ou thermiques, entraînant des dommages aux organites 

spécifiques ou aux cellules dans leur ensemble (Eming et al. 2014; Reinke et Sorg 2012). 

2. Etapes de la cicatrisation 

La réparation des tissus est un processus simple où les facteurs de croissance déclenchent la 

prolifération cellulaire, induisant des modifications impliquant des médiateurs solubles, des 

cellules sanguines, la matrice extracellulaire et les cellules parenchymateuses (figure 1). Le 

processus de cicatrisation de la peau illustre parfaitement la manière dont la plupart des tissus 

se réparent (Vasculaire 2005). 

La réparation des plaies peut être divisée en plusieurs étapes : la réaction inflammatoire, la 

prolifération cellulaire, et la synthèse des éléments de la matrice extracellulaire, suivies d'une 

phase de remodelage. Ces étapes se chevauchent dans le temps (Enoch et al. 2005; Gonzalez et 

al. 2016). 



9  

 

Figure 1 : Processus de réparation des plaies (Vasculaire 2005). 

 

2.1.1. Phase inflammatoire 

 

Dans la phase inflammatoire, les vaisseaux sanguins situés au niveau de la plaie se contractent 

et le sang coagule afin de préserver l'intégrité des tissus. La coagulation repose sur l'agrégation 

des plaquettes au sein d’un réseau de fibrine activé par des facteurs spécifiques (figure 2). Ce 

réseau a pour rôle d’arrêter les saignements, de constituer une barrière contre les micro- 

organismes et d’offrir une structure temporaire qui soutient la migration des cellules, facilitant 

ainsi la restauration de la fonction protectrice de la peau (Gonzalez et al. 2016). Ce processus 

favorise également la migration des cellules vers la zone de la plaie et stimule la prolifération 

des fibroblastes. 
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Figure 2 : Phase inflammatoire de la cicatrisation (Vasculaire 2005). 

La réponse cellulaire lors de l'inflammation se caractérise par l'afflux de leucocytes dans la 

plaie. Cette réaction rapide et coïncide avec les signes classiques de l'inflammation, tels que le 

gonflement et la rougeur au niveau de la blessure. En général, cette réponse se manifeste dans 

les premières 24 heures et peut durer jusqu'à deux jours. 

Les cellules immunitaires dans le tissu, telles que les mastocytes et les cellules de Langerhans, 

sont rapidement activées, entraînant la libération des chimiokines et des cytokines. 

L'inflammation est une réponse protectrice localisée déclenchée par la plaie, visant à détruire 

les tissus endommagés et à favoriser la réparation Les cellules inflammatoires jouent un rôle 

clé dans ce processus, car elles libèrent des enzymes et des espèces réactives de l'oxygène qui 

facilitent l’élimination des débris cellulaires (Gonzalez et al. 2016). L'interaction entre les 

leucocytes et les cellules stromales lors de l'inflammation aiguë se concentre sur le site de la 

blessure (Eming et al.2014; Lingen 2001). 

Les neutrophiles, connus pour leurs cytokines pro-inflammatoires et leurs substances 

antimicrobiennes, sont activement recrutés vers la plaie par les cytokines produites par les 

plaquettes activées et les cellules endothéliales. Ils sont les premières cellules à intervenir pour 

nettoyer le tissu et éliminer les agents pathogènes (Su et Richmond 2015). 
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Quelques heures après la blessure, les neutrophiles traversent les cellules endothéliales des 

vaisseaux sanguins, sous l’effet de cytokines pro-inflammatoires telles que l'IL-1 β, le TNF-α 

et l'IFN-γ, qui favorisent l'expression des molécules d'adhésion essentielles pour leur migration. 

Ces cellules jouent également un rôle dans la résolution des caillots de fibrine, en favorisant 

l'angiogenèse et la réépithélialisation (Reinke et Sorg 2012; Akita 2019). 

Après 48 heures, les monocytes proviennent des vaisseaux sanguins voisins et migrent vers la 

plaie. Ils se différencient en macrophages et participent à la phagocytose et à la présentation des 

antigènes, aux côtés des neutrophiles (Snyder et al. 2016 ; Koh et DiPietro 2011). En plus des 

macrophages résidents, la principale population de macrophages sur le site de la plaie est 

recrutée à partir du sang en réponse à des signaux chimiotactiques tels que des fragments de 

protéines de la matrice extracellulaire et le TGF-β (Das et al. 2015 ; Ogle et al. 2016 ; Chazaud 

2014). 

Les macrophages peuvent être classés en deux types : pro-inflammatoires (M1) ou anti- 

inflammatoires et pro- angiogéniques (M2) en fonction de leurs profils d'expression génique 

(Mantovani et al. 2013 ; Ferrante et Leibovich 2012). 

Ces macrophages libèrent des facteurs de croissance tels que le PDGF et le VEGF, essentiels à 

la formation de nouveaux tissus. En outre, ils produisent et libèrent des cytokines, des facteurs 

pro-angiogéniques et des radicaux libres, attirant d'autres cellules inflammatoires vers la plaie 

via des facteurs chimiotactiques. En outre, ils produisent des prostaglandines, de puissants 

vasodilatateurs qui augmentent la perméabilité des vaisseaux sanguins, ce qui active les cellules 

endothéliales (Schafer et Werner 2008). Ces cellules produisent également le PDGF, le TGF- 

beta, le FGF et le VEGF, qui sont des cytokines clés dans la formation du tissu de granulation 

(Gurtner et al. 2008). 

2.1.2. Phase proliférative 

 

La phase proliférative vise à réduire la zone de la plaie par contraction et fibroplasie, d’établir 

une barrière épithéliale fonctionnelle et d’activer les kératinocytes (figure 3). Cette phase, 

responsable de la fermeture de la plaie, englobe plusieurs processus essentiels tels que 

l'angiogenèse, la fibroplasie et la réépithélialisation. Elle débute dans les 48 heures suivant la 

blessure et peut se poursuivre jusqu'à 14 jours (Eming et al. 2014; Clark 1988). Le remodelage 

vasculaire affecte le flux sanguin, et l'angiogenèse est un processus coordonné impliquant la 
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prolifération des cellules endothéliales. Ce processus inclut la rupture et réarrangement de la 

membrane basale, migration et association en structures tubulaires, et le recrutement de cellules 

périvasculaires (Gurtner et al. 2008). 

 

 

Figure 3 : Phase proliférative de la cicatrisation (Vasculaire 2005). 

Depuis un certain temps, l'angiogenèse est décrite comme essentielle pour diverses conditions 

physiologiques et pathologiques, telles que l'embryogenèse, la croissance tumorale et la 

métastase (Xian et al. 2019). Le développement ultérieur des vaisseaux sanguins implique la 

production de veines collatérales par deux mécanismes : la germination et la division cellulaire 

(Tanaka et al. 2017). L'endothélium est ensuite rempli de cellules accessoires et de cellules 

musculaires lisses. La microvasculature nouvellement formée permet de transporter le liquide, 

l'oxygène, les nutriments et les cellules immunocompétentes vers le stroma (Ager 2017; Jussila 

et Alitalo 2002; Pober et al. 1984). En plus de la participation active des cellules endothéliales 

et lymphocytaires dans ce processus biologique, les péricytes constituent un groupe de cellules 

provenant de la lignée mésenchymateuse des cellules musculaires lisses (Harrell et al. 2018). 

Le tissu de granulation commence à se former environ quatre jours après la lésion. Son nom 

dérive de l'aspect granuleux du tissu nouvellement formé, conférant cette caractéristique au 

nouveau stroma. 

Le tissu de granulation se forme à travers les mécanismes suivants : une augmentation de la 

prolifération fibroblastique ; la biosynthèse collagénique et élastique, qui crée un réseau 

extracellulaire tridimensionnel de tissu conjonctif ; et la production de facteurs chimiotactiques 

et d'IFN-bêta par les fibroblastes (Isaac et al. 2011). Les fibroblastes et les cellules endothéliales 
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expriment des récepteurs intégrines et, à travers ceux-ci, envahissent la coagulation trouvée 

dans la zone de la lésion (Elachouri 2018; Eming, et al. 2014). Pour comprendre le processus de 

réparation des tissus, il faut mentionner certaines particularités du système immunitaire, telles 

que la participation des lymphocytes B et, plus spécifiquement, la multifonctionnalité des 

lymphocytes T. Morphologiquement, les lymphocytes T sont subdivisés en populations 

fonctionnelles : CD4 (lymphocytes T auxiliaires) et CD8 (lymphocytes T suppresseurs / 

cytotoxiques). Les cellules T CD4 sont caractérisées en fonction de leurs profils de production 

de cytokines, tels que la sous-population de Th1 ; producteurs d'Il-2 et d'IFN gamma ; Th2, qui 

produit IL-4, IL-5 et IL-10 ; et Th17, caractérisée par la production d'IL-17 (Palmieri et al. 2017). 

Lorsque survient une lésion tissulaire, le processus de réparation est modulé par l'activité 

cellulaire de la réponse inflammatoire des cellules situées aux bords de la lésion (kératinocytes), 

ainsi que par la variété des cytokines et des facteurs de croissance qui influencent la migration, 

la prolifération et la différenciation cellulaire locale (Chesko et Wilgus 2022). 

La fibroplasie commence avec la formation du tissu de granulation, caractérisée par la 

prolifération des fibroblastes, principaux agents responsables du dépôt de la nouvelle matrice 

(González et al. 2016b). Le principal composant d'une cicatrice de tissu conjonctif mature est 

le collagène. Les fibroblastes, producteurs de collagène, sont recrutés à partir du derme des 

bords de la plaie pour synthétiser cette protéine. La formation d'une membrane basale intacte, 

entre l'épiderme et le derme, est essentielle pour rétablir son intégrité et sa fonction. Pendant 

cette phase initiale de réparation, le collagène de type III est prédominant, synthétisé par les 

fibroblastes dans le tissu de granulation (Shi et al. 2016). Les processus de contraction de la 

plaie commencent à ce stade, réalisés par les fibroblastes, riches en actine de muscle lisse alpha, 

connus sous le nom de myofibroblastes. Ces cellules, accumulées aux bords de la plaie, se 

contractent pour diminuer la taille de la plaie (Reinke et Sorg 2012). 

2.1.3. Phase de remodelage 

 

La troisième phase de la cicatrisation, appelée remodelage, débute deux à trois semaines après 

l'apparition de la lésion et peut se prolonger sur un an ou plus (figure 4). L'objectif principal de 

cette étape est d'atteindre une résistance maximale à la traction par la réorganisation, la 

dégradation et la resynthétisation de la matrice extracellulaire. Les interactions continuent entre 

la matrice extracellulaire nouvellement formée et les cellules du tissu lésé entraînent une 
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diminution progressive du nombre de cellules dans la plaie, menant à la formation de la 

cicatrice. Le remodelage de la plaie est un processus bien orchestré qui peut durer bien au-delà 

du moment où la plaie semble guérie (Shaw et Martin 2009). 
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Figure 4 : Phase de remodelage (Vasculaire 2005). 

 

2.1.3.1. Contraction de la plaie 

 

La contraction de la plaie est une force contractile qui facilite sa fermeture et soutient la 

guérison. Au cours du remodelage, le collagène est réorganisé pour former une cicatrice plus 

compacte et fonctionnelle. Les cellules épithéliales s’organisent en couches bien définies, avec 

une polarité baso-apicale. En revanche, les cellules mésenchymateuses, qui ne sont pas 

polarisées, peuvent se déplacer individuellement en raison de la perte des connexions 

intercellulaire (Wong et al. 2013). 

2.1.3.2. Transition épithélio-mésenchymateuse (TEM) 

 

La transition épithélio-mésenchymateuse (TEM) est un processus biologique au cours duquel 

les cellules épithéliales polarisées subissent des modifications moléculaires et acquièrent un 

phénotype mésenchymateux (Figure 5). Ce changement confère aux cellules des capacités 

migratoires accrues à travers la matrice extracellulaire, une plus grande résistance à l'apoptose, 

ainsi qu’une production augmentée des composants de la matrice (Kalluri et Weinberg 2009). 
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Figure 5 : Transition épithélio-mésenchymateuse (Académie Nationale de Médecine 2024). 

 

Bien que la TEM ait été initialement étudiée dans le contexte des tumeurs, elle se manifeste 

également lors du processus de cicatrisation. Ce phénomène est régulé par les gènes promoteurs 

et inhibiteurs de la croissance cellulaire, lesquels sont exprimés par les cellules présentes dans 

la matrice extracellulaire (Thiery et al. 2009). 

3. Facteurs influant sur la cicatrisation 

 

La cicatrisation des plaies est un processus biologique complexe comportant plusieurs phases 

interdépendantes, notamment l'hémostase, l'inflammation, la prolifération cellulaire et la 

maturation ou remodelage des tissus. Ce processus peut être modulé par divers facteurs 

systémiques et locaux, capable d’accélérer, retarder ou altérer la réparation des tissus. 

Comprendre ces facteurs est essentiel pour optimiser les stratégies cliniques de prise en charge 

des plaies. 

4. Facteurs locaux 

 

Parmi les facteurs locaux influençant la cicatrisation des plaies, plusieurs éléments essentiels 

doivent être pris en compte. Tout d’abord, le stress oxydatif et l’inflammation jouent un rôle clé 

dans le ralentissement de la guérison. Les espèces réactives de l'oxygène (ROS) et les produits 

de glycation avancée (AGEs) génèrent des dommages oxydatifs et renforcent l'inflammation, 

ce qui complique le processus de cicatrisation des plaies (Wang et al. 2023a). L'hypoxie, ou le 

manque d'oxygène, étant essentielle pour le métabolisme cellulaire et la réparation des tissus, 

des niveaux insuffisants d'oxygène peuvent ralentir le processus de guérison (Fernández- et 
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al.2023). Un débridement insuffisant de la plaie constitue également un facteur de retard dans 

la cicatrisation. En laissant les tissus nécrotiques, il empêche la guérison et augmente les risques 

d'infection (Mohit et Das 2023). 

De surcroît, les infections locales entrainent l'inflammation exacerbée et des lésions 

supplémentaires aux tissus, retardant ainsi la guérison (Xu et al. 2023). Enfin, d’autres facteurs 

mécaniques tels qu’une tension excessive sur les bords de la plaie peut interférer avec la 

formation de la matrice de la plaie, provoquant ainsi une déhiscence (Lozada Hernández et al. 

2023). La présence de corps étrangers dans la plaie peut aussi provoquer une inflammation 

chronique et ralentir le processus de guérison (Matar et al. 2023). 

5. Facteurs systémiques 

 

La cicatrisation des plaies est influencée par plusieurs facteurs systémiques, chaque facteur est 

associé à des mécanismes biologiques spécifiques susceptibles de perturber le processus de 

guérison. Par exemple, le vieillissement ralentit la réponse immunitaire et altère le remodelage 

du collagène (Fernandes et al. 2023). Les hormones sexuelles, en particulier les œstrogènes, 

favorisent la régénération, tandis que les androgènes ont un effet négatif (Tunheim et al. 2023). 

Le stress perturbe l'équilibre neuroendocrinien, ralentissant ainsi la cicatrisation (Wang et al. 

2023a). 

Le diabète, complique la guérison des plaies, en grande partie induisant une hypoxie et un stress 

oxydatif (Nirenjen et al. 2023; Li et al. 2023). Par ailleurs, certains médicaments, tels que les 

stéroïdes glucocorticoïdes et les agents chimiothérapeutiques, inhibent les processus de 

réparation (Zawrzykraj et al. 2023). L'obésité, l'hyperglycémie et une immunité affaiblie 

représentent également des facteurs systémiques qui compromettent la cicatrisation (Alma et al. 

2023 ; Cai et al. 2023). Enfin, le dysfonctionnement des fibroblastes ainsi que l'augmentation 

des métalloprotéinases de la matrice (MMPs) entraînent une dégradation accrue de la matrice 

extracellulaire, retardant davantage la guérison (Berry et al. 2023 ; Ahmadpour et al. 2023). 

6. Méthode in vivo d’étude de la cicatrisation 

 

Les modèles expérimentaux de cicatrisation des plaies sont essentiels pour comprendre les 

mécanismes de guérison et tester des traitements. Parmi ces modèles, le modèle de plaie 

excisionnelle, qui consiste à créer des plaies de pleine épaisseur, est couramment utilisé chez 

des rongeurs, des lapins et des cochons (Rodrigues et al. 2022). 



18  

Le modèle de plaie incisionnelle, utilisé principalement chez les rongeurs, permet d’étudier la 

cicatrisation à travers des incisions longitudinales. Le modèle diabétique permet d’analyser 

l’impact du diabète sur la guérison des plaies, provoquant une guérison chronique chez les 

rongeurs. Chez les cochons et lapins, ce modèle permet également d’étudier les effets à long 

terme et la guérison retardée (Ribeiro et al. 2020). 

Le modèle de plaie induite par radiations et d’ulcère cutané par ischémie/reperfusion permettent 

d'explorer les effets des radiations et des cycles ischémie-reperfusion sur la guérison. Les 

modèles de plaie cutanée ischémique et de chambre cutanée permettent d’étudier les processus 

de réparation dans des conditions de perfusion altérée et de stress mécanique (Grambow et al. 

2021). 

Des modèles spécifiques tels que celui des brûlures, des infections et des plaies avec espace 

mort examinent l’impact de ces facteurs sur la guérison. Le modèle dénervé permet d’étudier 

les perturbations sensorielles, alors que le modèle de vieillissement cutané simule le 

vieillissement de la peau afin de tester des interventions anti-âge (Mukherjee et al. 2022). Enfin, 

les xénogreffes, par l’utilisation des greffes de peau humaine, permettent de mieux comprendre les 

mécanismes de guérison, malgré les défis liés à la réponse immunitaire et aux difficultés 

techniques (Z. Li et al. 2021). 

 

II. Étude des propriétés analgésiques des extraits des plantes et des 

mécanismes pathophysiologiques associés 

1. Types de douleur 

 

La douleur peut être classée selon plusieurs critères, notamment sa durée, son étiologie et sa 

localisation anatomique (Barke et al. 2022). 

2. Classification et gestion de la douleur : aiguë et chronique 

 

La douleur est généralement classée en deux catégories : aiguë et chronique. La douleur aiguë 

résulte d'un dommage tissulaire et sert d'avertissement d'un processus nocif, comme une 

blessure ou une affection médicale. Elle se résout normalement après traitement de la cause 

sous-jacente et guérison des tissus affectés (Pyati et Gan 2007). En revanche, la douleur 

chronique est caractérisée par sa persistante ou sa récurrence au-delà de trois mois, c’est-à-dire 

après la période normale de guérison des tissus endommagés (Treede et al. 2015). Cette forme 
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de douleur est fréquemment invalidante, accompagnée de troubles comme la dépression et des 

dysfonctionnements sociaux et comportementaux, et peut s'aggraver si elle n'est pas 

adéquatement prise en charge. Il est essentiel, chez les patients chirurgicaux, de minimiser le risque 

de douleur chronique en mettant en place un plan chirurgical, anesthésique et de récupération 

soigneusement conçu (Gan et al. 2014). 

3. Douleur physiologique et pathologique : sensibilisation et mécanismes sous- 

jacents 

La douleur peut être classée en deux grandes catégories : physiologique et pathologique. La 

douleur physiologique survient en l'absence de dommage tissulaire ou nerveux réel et sert 

d'avertissement pour une blessure imminente, comme les crampes musculaires et les coliques 

abdominales (Karunarathna et al. 2024). En revanche, la douleur pathologique est associée à un 

dommage aux tissus ou aux nerfs et est souvent accompagnée de sensibilisation, un phénomène 

de rétroaction positive où la réactivité du système de la douleur est augmentée (Woolf et Salter 

2000). La sensibilisation peut se produire à la fois de manière périphérique, au niveau des 

nocicepteurs, et centrale, dans la corne dorsale de la moelle épinière. La sensibilisation 

périphérique se manifeste par une augmentation de la réactivité et une réduction du seuil 

d'activation des neurones nociceptifs périphériques. 

La sensibilisation centrale, quant à elle, implique une augmentation de la réactivité des neurones 

nociceptifs dans le système nerveux central, entraînant une hyperalgésie et l'allodynie. 

L'hyperalgésie correspond à une amplification de la douleur en réponse à un stimulus 

douloureux, tandis que l'allodynie désigne une douleur ressentie en réponse à un stimulus 

normalement non douloureux (Hunt et Koltzenburg 2005). 

L'allodynie peut résulter d'une connexion anormale entre les voies non nociceptives et 

nociceptives ou d'une réponse exagérée de neurones spécifiques dans la moelle épinière, comme 

les neurones à large gamme dynamique (WDR) dans la lamina V de la corne dorsale. Bien que 

la moelle épinière soit un site clé dans l'étiologie de l'allodynie, des études récentes montrent 

que des anomalies peuvent également se produire de la périphérie au système nerveux central, 

comme l’illustre l'allodynie consécutive à un AVC thalamique. Cela suggère que l'étiologie 

peut s’étendre jusqu’à des niveaux aussi élevés que le cervelet (Cohen et Mao 2014; Mailis et 

al. 2020). 
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4. Localisation : douleur somatique vs viscérale 

 

La douleur peut être classée en somatique ou viscérale, selon les tissus concernés. La douleur 

somatique qui provient des articulations, des muscles ou de la peau, est généralement bien 

localisée. En revanche, la douleur viscérale, provenant des organes internes, est souvent mal 

localisée et diffuse en raison de la convergence des afférences nerveuses de plusieurs segments 

spinaux (Honda 1985). De plus, la douleur viscérale est fréquemment accompagnée de douleur 

référée, où la douleur est ressentie à un site différent de son d'origine, comme la douleur à 

l'épaule causée par une irritation du diaphragme (Giamberardino et al. 2010). Elle peut 

également s’associer à des symptômes autonomes, en raison des afférences viscérales par les 

plexus autonomes au niveau spinal (Arslan 2022). 

5. Voies de la douleur 

 

6. Nociception et sensibilisation périphérique 

 

Les neurones afférents primaires impliqués dans la détection et la transmission de la douleur sont 

appelés nocicepteurs. Ils remplissent deux fonctions principales : (1) détecter et coder les 

stimuli nocifs, puis transmettre ces signaux du site de la douleur vers le système nerveux central 

; et (2) synthétiser et libérer divers neuropeptides, neurotrophines, neurotransmetteurs (comme 

le glutamate) et médiateurs inflammatoires, qui modulent et facilitent la transduction des stimuli 

nocifs (figure 6). Les corps cellulaires des nocicepteurs se trouvent dans les ganglions de la 

racine dorsale et établissent des synapses avec des neurones de deuxième ordre dans la corne 

dorsale de la moelle épinière. Une exception notable est le nerf trijumeau, qui transporte la 

nociception du visage et de la tête. Ses corps cellulaires sont situés dans Le ganglion trigéminal, 

et les fibres synapses avec le système nerveux central au niveau du noyau caudalis dans la 

moelle allongée. 
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Figure 6 : Voie ascendante de la douleur 

Les nocicepteurs sont des terminaisons nerveuses libres non spécialisées qui transforment les 

stimuli nocifs en potentiels d'action via des canaux ioniques membranaires. Deux types de 

canaux ioniques jouent un rôle clé : les canaux à potentiel récepteur transitoire (TRP) et les 

canaux ioniques voltage- dépendants. Les canaux TRP, tels que TRP ankyrine 1 (TRPA1), sont 

sensibles à des médiateurs inflammatoires comme les ions hydrogène, la sérotonine, et les 

prostaglandines, qui les activent et les sensibilisent (Levine et Alessandri-Haber 2007). Ces 

canaux TRP peuvent également être directement activés par la pression et la chaleur, 

transduisant les stimuli physiques ou chimiques en potentiels d'action transitoires en modulant 

l'entrée des ions comme le calcium (Ca²⁺) et le magnésium (Mg²⁺). Ces potentiels d'action 

transitoires activent les canaux ioniques voltage-dépendants, générant un potentiel d'action au- 

dessus du seuil, codant ainsi le stimulus nocif en fonction de son intensité (Rhyu et al. 2021). 

Les médiateurs inflammatoires libérés après une blessure, tels que les ions hydrogène, la 

bradykinine, et les prostaglandines, sensibilisent les canaux TRP sur les nocicepteurs, ce qui 

contribue au développement de l'hyperalgésie. Les canaux TRP, notamment TRPA1, sont des 

cibles potentielles pour le traitement de la douleur chronique en raison de leur rôle dans 

l'hypersensibilité prolongée et leur présence dans les cellules gliales, qui maintiennent la 

douleur chronique (Souza Monteiro De Araujo et al. 2020). L'inflammation neurogène, 

provoquée par des médiateurs pro-inflammatoires comme la substance P et le CGRP, amplifie 
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la réponse inflammatoire locale et sensibilise les fibres nerveuses « silencieuses » pour abaisser 

leur seuil d'activation, entraînant une sensibilisation périphérique (Sandkühler 2009). 

Cette réponse inflammatoire peut aussi activer le système nerveux sympathique, libérant des 

catécholamines comme la noradrénaline, qui, à son tour, active les nocicepteurs et crée une 

boucle de rétroaction positive (Pak et al. 2018). Ainsi, la voie de la douleur commence avec la 

stimulation et la sensibilisation des nocicepteurs périphériques, suivies de la transmission des 

signaux au système nerveux central, où ils sont perçus comme de la douleur. 

7. Sensibilisation centrale : rôle des neurones dans le traitement des signaux 

nociceptifs 

Une fois les signaux nociceptifs transmis au système nerveux central, ils sont traités par des 

neurones de deuxième ordre situés dans la corne dorsale de la moelle épinière. Les neurones de 

deuxième ordre sont responsables de la transmission des signaux nociceptifs au cerveau. La 

sensibilisation centrale est la manifestation de la sensibilisation au niveau du système nerveux 

central. Les neurones de deuxième ordre sont sensibles aux signaux nociceptifs et à leurs 

modulations, et lorsqu'ils sont soumis à une stimulation prolongée, ces neurones deviennent 

hyperexcitables. La sensibilisation centrale résulte principalement de l'activation et de la 

libération de neurotransmetteurs excitateurs tels que le glutamate et des neuropeptides comme 

la substance P dans la moelle épinière, ce qui renforce l'activité des neurones nociceptifs et 

augmente leur réponse aux stimuli (Chapman et al. 2008). 

8. Voies descendantes de la douleur 

 

Des recherches ont montré que l'activation de sites du mésencéphale et de la moelle allongée 

module la nociception de façon bidirectionnelle (figure 7). La substance grise périaqueducale 

(SGP) reçoit des signaux des centres cérébraux supérieurs et exerce un puissant effet 

analgésique. La médulla rostroventromédiale (MRV), quant à elle, peut faciliter ou inhiber les 

influx nociceptifs, jouant un rôle clé dans la modulation descendante de la douleur. 

La SGP est la première région identifiée comme activant un système endogène d'inhibition de 

la douleur. Des études ont montré qu’une microinjection d'opioïdes ou une stimulation électrique 

de cette région induit un effet antinociceptif, réversible par la naloxone (Das et al. 2015). Ce 

contrôle inhibiteur, médié par les opioïdes, résulte des connexions de la SGP avec les sites 
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corticaux, l'amygdale et les cornes dorsales de la moelle épinière via les noyaux parabrachiaux 

(Van De Donk et al. 2019). 

 

 

Figure 7 : Voie descendante de la douleur (Chen et Heinricher, 2019). 

 

9. Facteurs affectant la perception de la douleur 

 

La perception de la douleur dépend de multitude de facteurs. L'attention joue un rôle clé : se 

focaliser sur la douleur l’intensifier, tandis que la distraction peut l'atténuer (Crombez et al. 

2008; Bohns et Wiltermuth 2012), Les émotions influencent également la douleur ; les émotions 

positives la réduisent, tandis que la tristesse et la peur l’accentuent (Rhudy et Meagher 2003). 

Les facteurs psychologiques et sociaux modulent la douleur, notamment l'évaluation cognitive, 

l'état émotionnel, les expériences passées et la personnalité. L’âge influence aussi la perception 

de la douleur. Chez les enfants, le système nerveux immature et les croyances culturelles 

modifient leur ressenti (Rhudy et Meagher 2003; Rainville et al. 2005). Chez les personnes 

âgées, la sensibilité peut diminuer avec l’âge et être altérée par des facteurs psychologiques et 

socio-culturels. 
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Ces éléments soulignent la complexité de la douleur et la nécessité d’une approche globale pour 

son évaluation et son traitement. 

10. Mécanismes d'action et efficacité analgésique des composés bioactifs dans les 

plantes aromatiques 

Les composés bioactifs des plantes aromatiques exercent leur effet analgésique par plusieurs 

mécanismes : 

• Inhibition de la voie de l'acide arachidonique : En réduisant la production de prostaglandines 

via l'inhibition des enzymes COX, les flavonoïdes et 'autres composés bioactifs atténuent 

l'inflammation et la douleur (Ferraz et al. 2020). 

• Modulation des récepteurs opioïdes : Certains flavonoïdes se lient aux récepteurs opioïdes, 

réduisant ainsi la perception de la douleur (Uddin et al. 2020). 

• Réduction du stress oxydatif : Les composés phénoliques aux propriétés antioxydantes 

protègent les tissus des dommages oxydatifs, limitant ainsi l'inflammation et la douleur 

associées (Kang et al. 2020). 

L’effet analgésique des plantes aromatiques varie en fonction de la dose et du type d'extrait 

utilisé (Jahromi et al. 2021). Certaines présentent une inhibition significative de la douleur, 

suggérant une forte concentration en composés anti-inflammatoires et analgésiques (Calixto et 

al. 2001). D'autres montrent une protection élevée contre la douleur dans les tests, ce qui peut 

être attribué à une concentration importante de flavonoïdes et alcaloïdes (Wirth et al. 2005). 

L'efficacité analgésique de ces extraits dépend aussi de leur biodisponibilité et de leur capacité 

à atteindre les sites d'action. Les différentes méthodes d'extraction, jouent un rôle important 

dans la concentration des composés bioactifs et, par conséquent, dans leur efficacité 

thérapeutique (Sreekeesoon et Mahomoodally 2014). 

11. Mécanismes moléculaires de l'action analgésique 

 

Les stratégies de gestion de la douleur visent à réduire l’intensité des symptômes et à améliorer 

la qualité de vie des patients en ciblant les mécanismes nociceptifs. Ces stratégies comprennent 

des approches pharmacologiques, physiques et psychologiques. Les traitements 

pharmacologiques incluent des analgésiques tels que les anti-inflammatoires non stéroïdiens 

(AINS), les opioïdes et les médicaments adjuvants, notamment les antidépresseurs et les 

anticonvulsivants. Les AINS, comme l'ibuprofène et le naproxène, réduisent l'inflammation et 
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la douleur en inhibant les enzymes COX-1 et COX-2 responsables de la production de 

prostaglandines (Hawkey et al. 2000). Les opioïdes, tels que la morphine et l'oxycodone, 

agissent en se liant aux récepteurs opioïdes dans le système nerveux central , modulant ainsi la 

perception de la douleur (Przewłocki et Przewłocka 2001). Les médicaments adjuvants, comme 

les antidépresseurs tricycliques et les anticonvulsivants, sont utilisés dans le traitement de la 

douleur neuropathique en modulant la neurotransmission et la sensibilisation centrale (Finnerup 

et al. 2010; Attal 2019). 

Les approches non pharmacologiques incluent la physiothérapie, les thérapies cognitivo- 

comportementales et les techniques de gestion du stress. La physiothérapie aide à améliorer la 

fonction physique et à réduire la douleur par des exercices et des techniques de réhabilitation 

(Averna et al. 2017). Les thérapies cognitivo-comportementales visent à modifier les pensées 

et les comportements liés à la douleur, permettant ainsi aux patients de mieux gérer leur douleur. 

Les techniques de gestion du stress, comme la méditation et la relaxation, peuvent également 

réduire la perception de la douleur en modulant la réponse du système nerveux autonome 

(Sturgeon 2014). 

La gestion de la douleur est souvent une approche multimodale, combinant plusieurs stratégies 

pour maximiser l'efficacité du traitement et minimiser les effets secondaires. Le choix des 

traitements dépend de la cause, de la durée et de la gravité de la douleur, ainsi que des préférences 

individuelles des patients (Latremoliere et Woolf 2009). 

 

III. Activité hépatoprotectrice et antioxydante des extraits de plantes 

 

1. Définition et importance des antioxydants 

 

Les antioxydants sont des molécules qui préviennent les dommages cellulaires causés par 

l'oxydation des autres molécules. L'oxydation est une réaction chimique impliquant le transfert 

d'électrons d'une molécule à un agent oxydant, produisant souvent des radicaux libres (Halliwell 

et Whiteman 2004). Ces radicaux libres sont des espèces chimiques hautement réactives 

possédant un ou plusieurs électrons non appariés dans leur couche externe, ce qui les rend 

particulièrement instables. Une fois formés, ces radicaux libres peuvent initier une réaction en 

chaîne de dommages cellulaires (Sies 1997). Les antioxydants interviennent en réagissant avec 

les radicaux libres, mettant fin à la réaction en chaîne en éliminant ces intermédiaires réactifs 

et en inhibant d'autres réactions d'oxydation en s'oxydant eux-mêmes. Bien que les réactions 

d'oxydation soient essentielles pour divers processus biologiques, telles que la 
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production d'énergie et la réponse immunitaire, elles peuvent également entraîner des 

dommages cellulaires lorsqu'elles sont incontrôlées (Kudryavtseva et al. 2016). 

Les plantes possèdent un système complexe composé de plusieurs types d'antioxydants, tels que 

la vitamine C et la vitamine E, ainsi que des enzymes comme la catalase (CAT), la superoxyde 

dismutase (SOD) et diverses peroxydases (Rolland 2004). Le stress oxydatif joue un rôle clé 

dans l'apparition de diverses maladies humaines, telles que la nécrose cellulaire, les maladies 

cardiovasculaires, le cancer, les troubles neurologiques, la démence de Parkinson, la maladie 

d'Alzheimer, les maladies inflammatoires, la dystrophie musculaire, les troubles hépatiques, et 

même le vieillissement (Kim et al. 2015). En outre, certains antioxydants sous forme de 

micronutriments ne peuvent être produits par le corps lui-même, tels que la vitamine E, le β- 

carotène et la vitamine C, et ils doivent donc être complétés par l'alimentation normale (Ginter 

et al. 2014). 

Les antioxydants peuvent également agir comme des pro-oxydants lorsqu'ils ne sont pas présents 

au bon endroit, à la bonne concentration, et au bon moment (Dresen et al. 2023). 

L'importance relative des activités antioxydantes et pro-oxydantes n'est pas encore entièrement 

explorée et nécessite des recherches supplémentaires. Dans ce chapitre, les auteurs ont essayé 

de discuter des différents types, sources, synthèses, utilisations et de l'efficacité protectrice des 

antioxydants avec des exemples. 

2. Classification des antioxydants 

 

Les antioxydants naturels sont soit synthétisés dans le corps humain par le processus 

métabolique, soit complétés par d'autres sources naturelles, et leur activité dépend beaucoup de 

leurs propriétés physiques et chimiques ainsi que de leur mécanisme d'action. Cela peut être 

divisé en deux catégories : les antioxydants enzymatiques et non enzymatiques. 

3. Antioxydants enzymatiques 

 

Les antioxydants enzymatiques sont produits de manière unique dans le corps humain et 

peuvent être subdivisés en antioxydants primaires et secondaires. 

Les antioxydants primaires comprennent principalement le superoxyde dismutase (SOD), la 

catalase (CAT) et la glutathion peroxydase (GPx) comme décrit ci-dessous. 
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𝟐 

• Superoxyde dismutase (SOD) 

L'enzyme superoxyde dismutase (SOD) se trouve à la fois dans le derme et l'épiderme. Elle 

élimine le radical superoxyde (𝑂.−)) et répare les cellules du corps endommagées par les 
2 2 

radicaux libres. 

 

𝟐𝑶.− + 𝟐𝑯 
𝑺𝑶𝑫 

→−→ 𝑯𝟐𝑶𝟐 + 𝑶𝟐 

 
La superoxyde dismutase (SOD) catalyse la conversion des anions superoxyde (O₂⁻) en 

peroxyde d'hydrogène (H₂O₂) et en oxygène (O₂), ce qui est crucial pour réduire le stress oxydatif 

dans les cellules (Alkadi 2020). De plus, la SOD joue un rôle dans la modulation de l'activité du 

monoxyde d'azote (NO). Les anions superoxydes peuvent réagir avec le NO pour former du 

peroxynitrite (ONOO⁻), un composé hautement réactif et potentiellement dommageable 

(Pacher et al. 2007). En réduisant les niveaux d'anions superoxyde, la SOD limite cette réaction 

et, par conséquent, préserve l'activité fonctionnelle du NO, qui est impliqué dans divers 

processus biologiques et régulateurs (Anket et al. 2020). 

• Catalase (CAT) 

 

L'enzyme catalase (CAT) est largement répandue dans le sang et la plupart des cellules vivantes, 

où elle catalyse la décomposition du peroxyde d'hydrogène (H₂O₂) en eau (H₂O) et en oxygène 

(O₂), contribuant ainsi à la protection des cellules contre les dommages oxydatifs. En plus de 

son rôle biologique, la catalase est utilisée commercialement dans diverses applications. Par 

exemple, elle est employée avec la peroxydase du glucose dans la conservation des aliments en 

éliminant l'oxygène pour prévenir l'oxydation et prolonger la durée de conservation des produits 

(Pereira et al. 2014). 

𝑪𝑨𝑻 

𝑯𝟐𝑶𝟐 →−→ 𝟐𝑯𝟐𝑶 + 𝑶𝟐 

 

• Glutathion peroxydase 

 

La glutathion peroxydase (GPx) est un groupe d'enzymes dépendantes du sélénium, et elle se 

compose de glutathion peroxydase cytosolique, plasmatique, phospholipide hydroperoxyde et 

gastro-intestinale (Vives et al. 2007). La GPx (cellulaire et plasmatique) catalyse la réaction de 

H2O2 par le glutathion réduit (GSH); en conséquence, le glutathion oxydé (GSSG) est produit 

+ 
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et il est de nouveau recyclé dans sa forme réduite par le glutathion réductase (GR) et le 

nicotinamide adénine dinucléotide phosphate réduit (NADPH). 

𝑮𝑷𝒙 

𝟐𝑮𝑺𝑯 + 𝑯𝟐𝑶𝟐 →−→ 𝑮𝑺𝑺𝑮 + 𝟐𝑯𝟐𝑶 
 

4. Antioxydants non enzymatiques 

Les polyphénols et les flavonoïdes sont connus pour leurs propriétés antioxydantes, anti- 

inflammatoires et anticancéreuses. Ils aident à protéger les cellules contre les dommages 

oxydatifs en neutralisant les radicaux libres. 

5. Techniques de mesure de l'Activité antioxydante 

 

Les essais chimiques pour l'évaluation de l'activité antioxydante sont cruciaux dans l'analyse de 

divers extraits de plantes. 

Le test du scavenging des Radicaux DPPH est une autre méthode courante qui évalue la capacité 

d'un antioxydant à réduire les radicaux DPPH en un produit neutre, le diphénylhydrazine, 

dépourvu d'activité colorante (Brand-Williams et al. 1995). 

6. Etudes in vivo de l’activité hépatoprotectrice 

Les métabolites secondaires des plantes, principalement les composés phénoliques sont 

largement répandus dans le règne végétal et sont reconnus pour leurs diverses propriétés 

bioactives. Leur rôle potentiel en tant que protecteurs du foie est particulièrement pertinent dans 

le contexte des maladies hépatiques, où l'oxydation et l'inflammation jouent un rôle central 

dans la pathologie. 

7. Mécanismes d'action des métabolites sur le foie 

Les composés phénoliques, tels que les flavonoïdes, sont réputés pour leurs puissantes 

propriétés antioxydantes. Ils neutralisent les radicaux libres et réduisent le stress oxydatif, ce 

qui est crucial pour protéger les cellules hépatiques contre les dommages oxydatifs. En 

augmentant les niveaux de glutathion et en inhibant les réactions de peroxydation lipidique, 

composés phénoliques atténuent les lésions cellulaires dans le foie (Nguyen et al. 2017). 
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8. Effets anti-inflammatoires 

 

Les composés phénoliques modulent les voies inflammatoires en réduisant la production de 

cytokines pro-inflammatoires, telles que le TNF-α et l'IL-6. Ils inhibent l'activation des facteurs 

de transcription tels que NF-κB, qui jouent un rôle clé dans l'inflammation hépatique. En 

diminuant l'infiltration des cellules inflammatoires et la production de médiateurs 

inflammatoires, les flavonoïdes contribuent à diminuer l'inflammation hépatique (Pavanato et 

al. 2003). 

9. Régulation des voies de signalisation cellulaire 

 

Certains flavonoïdes influencent les voies de signalisation cellulaires impliquées dans 

l'apoptose et la régénération hépatique. Par exemple, ils peuvent moduler les voies des facteurs 

de croissance et des protéines kinases, favorisant ainsi la réparation des tissus hépatiques et la 

prévention des dommages (Xu et Liu 2008). 

10. Etudes in vivo sur les composés phénoliques hépatoprotecteur 

 

10.1.1. Mécanisme d’action 

 

La quercétine exerce ses effets protecteurs principalement grâce à ses propriétés antioxydantes. 

Elle neutralise les radicaux libres et modifie les voies de signalisation inflammatoires, réduisant 

ainsi l'inflammation hépatique. 

Le rutin, un glycoside de la quercétine, a montré une activité hépatoprotectrice, Il protège le 

foie en augmentant les niveaux d'antioxydants endogènes et en diminuant les marqueurs de 

stress oxydatif. Ses effets anti-inflammatoires contribuent également à sa capacité à réduire les 

lésions hépatiques (Liu et al. 2017). 

L’hespéridine, que l’on trouve principalement dans les agrumes, a montré des effets protecteurs 

dans un modèle de lésions hépatiques. Elle a réduit les niveaux de cytokines pro-inflammatoires 

et amélioré la structure hépatique, se traduisant par une diminution des lésions et une réduction 

des niveaux de transaminases hépatiques (Tabeshpour et al. 2020). 

Par ailleurs, l’hespéridine réduit le stress oxydatif et l'inflammation en modulant les voies de 

signalisation inflammatoires, ce qui contribue à sa protection hépatique (Tabeshpour et al. 2020 

; Zaghloul et al. 2017). 
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L'apigénine, présente dans des herbes comme le persil, a été testée pour ses effets 

hépatoprotecteur dans des modèles animaux de stéatose hépatique. Elle atténue les dommages 

hépatiques causés par un régime alimentaire riche en graisses, avec une amélioration des 

paramètres biochimiques et une réduction des lésions histopathologique. L'apigénine exerce ses 

effets protecteurs par la modulation des voies de signalisation inflammatoires et l'augmentation 

des niveaux d'antioxydants endogènes, favorisant ainsi la santé hépatique (Yue et al. 2020). 

11. Méthodes d'évaluation de l'activité hépatoprotectrice 

 

Les études in vivo sur l’activité hépatoprotectrice des flavonoïdes utilisent plusieurs méthodes 

pour évaluer leur efficacité : 

• Tests Biochimiques : Mesure des niveaux d'enzymes hépatiques (ALT, AST), de marqueurs de 

stress oxydatif (MDA, glutathion) et de protéines de phase aiguë pour évaluer la fonction 

hépatique et le degré de protection. Ces tests fournissent des informations sur la détérioration 

ou la récupération de la fonction hépatique (Osadebe et al. 2012). 

• Analyse Histopathologique : Observation des lésions hépatiques à partir des coupes 

histologiques et des colorations spécifiques, telles que la coloration à l'hématoxyline-éosine, 

pour évaluer les dommages tissulaires et la régénération. Cette analyse aide à visualiser les 

effets des flavonoïdes sur la structure du foie (Jain et al. 2008). 

• Glutathion Peroxydase (GPx) : Cette enzyme joue un rôle clé dans la détoxification des 

peroxydes et autres espèces réactives de l'oxygène. Elle catalyse la réduction du peroxyde 

d'hydrogène en eau en utilisant le glutathion comme cofacteur. Une activité accrue de GPx 

indique une réponse antioxydante efficace contre le stress oxydatif (Rotruck et al. 1973). 

• Superoxyde Dismutase (SOD) : Le superoxyde dismutase catalyse la dismutation du 

superoxyde en peroxyde d'hydrogène et oxygène, jouant ainsi un rôle crucial dans la 

neutralisation des radicaux superoxydes. Une activité élevée de SOD est indicative d'une 

réponse antioxydante efficace (Misra et Fridovich 1977). 

• Catalase (CAT) : La catalase est responsable de la dégradation du peroxyde d'hydrogène en 

eau et en oxygène, contribuant ainsi à la protection des cellules contre les dommages 

Oxydatifs. Une activité accrue de CAT suggère une capacité élevée à neutraliser le peroxyde 

d'hydrogène (Maehly 1954). 
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IV. Evaluation toxicologique des extraits des plantes : analyses in vivo 

de la sécurité et des effets aigus et chroniques. 

 

L'évaluation de la toxicité des remèdes à base de plantes est essentielle pour garantir la sécurité 

et le bien-être des individus (Weltgesundheitsorganisation 1993). 

Cette démarche examine les effets indésirables potentiels à court et à long terme en analysant 

les mécanismes de réponse du corps humain à ces métabolites, via des études biochimiques, 

histologiques et physiologiques (Mosihuzzaman 2012). 

Le développement de nouveaux remèdes passe par des étapes précliniques et cliniques, durant 

lesquelles ils doivent subir des études de toxicologie générale afin de fournir des informations 

sur leur sécurité chez au moins deux espèces animales (Thomas et al. 2017). Les études de 

toxicité aiguë permettent de déterminer les doses susceptibles d’induire une toxicité chronique, 

en détectant les effets toxiques après une période latente. La toxicité aiguë et chronique est 

étudiée en surveillant les changements physiologiques et comportementaux, ainsi qu‘en 

réalisant les tests sanguins et urinaires. Des examens histologiques sont effectués pour identifier 

les réactions indésirables potentielles (Paul et al. 2022). 

1. La toxicité aiguë 

 

La toxicité aiguë, au cœur de l'évaluation des risques liés aux métabolites secondaires des 

plantes, constitue un domaine d'étude approfondi. Cette approche se concentre sur les 

répercussions immédiates qui surviennent après une exposition unique ou sur une courte 

période. L'analyse de la toxicité aiguë repose sur une méthodologie robuste qui mette lumière 

plusieurs aspects cruciaux pour évaluer et comprendre les effets nocifs potentiels (Bensakhria 

2018). 

2. L’essai limite à 2 000 mg/kg 

 

Dans le cadre de l'essai limite à 2 000 mg/kg, une dose expérimentale de 2 000 mg/kg est 

initialement administrée initialement à un seul animal. Si cet animal survit, quatre autres 

animaux sont traités successivement, jusqu'à ce qu'un total de cinq animaux soit testé. Si trois 

animaux ou plus survivent, cela indique que la DL50 est supérieure à 2 000 mg/kg. En revanche, 

en cas de décès de trois animaux ou plus, l'essai limite s'achève et l'essai principal est entamé 

pour une évaluation plus approfondie de la toxicité (OECD 2008). 
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3. Relation dose-réponse 

 

La première étape de l'évaluation de la toxicité aiguë consiste à explorer la relation dose- 

réponse. Cette relation permet de déterminer la quantité spécifique de métabolites secondaires 

nécessaire pour déclencher des réponses nocives dans l'organisme. Cette caractérisation précise 

de cette dose est fondamentale pour établir des seuils de sécurité et définir des limites 

d'exposition maximales sans compromettre la santé (Bensakhria 2018). 

4. Identification des symptômes aiguë 

 

Une attention particulière est portée à l'identification et à l'évaluation des symptômes aigus. Ces 

manifestations initiales peuvent revêtir diverses formes, allant des réactions gastro-intestinales 

(telles que nausées, vomissements, ou diarrhée) aux perturbations neurologiques (incluant des 

maux de tête, vertiges, ou autres altérations du système nerveux) (OECD 2008). 

5. Exposition prolongée 

 

L'analyse de la toxicité subchronique se concentre sur les conséquences d'une exposition 

répétée et prolongée aux métabolites secondaires des plantes (OECD 2019). 

La substance à tester est administrée quotidiennement par voie orale à plusieurs groupes 

d’animaux, chaque groupe recevant une dose distincte, pendant une période de 28 jours. Durant 

cette période, les animaux sont examinés quotidiennement afin de détecter tout signe de toxicité. 

L’étude de 28 jours permet d’évaluer les effets d’une exposition répétée par voie orale et peut 

indiquer la nécessité de poursuivre avec des études plus longues. Les données obtenues 

permettent de caractériser la toxicité de la substance testée, d’évaluer la relation dose-réponse, 

et de déterminer la concentration sans effet nocif observé (CSENO) (OECD 2019). 

6. Quelques paramètres hématologiques étudiés 

 

L'application de l'hématologie dans l'évaluation de la toxicité revêt une importance pour 

discerner les impacts d'une exposition à des substances potentiellement nocives sur le système 

sanguin. Les analyses hématologiques, telles que la numération globulaire, la mesure de 

l'hémoglobine, l'évaluation de la formule leucocytaire, et la cytologie en flux, permettent de 

détecter des altérations subtiles dans les composants sanguins. Ces altérations peuvent inclure 
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des anomalies morphologiques, des changements dans la distribution des cellules immunitaires, 

et des variations dans les paramètres comme l'hématocrite (OECD 2019). 

7. Quelques paramètres biochimiques étudiés 

 

L'évaluation biochimique du sang dans le contexte de la toxicité offre des informations sur les 

altérations moléculaires et cellulaires induites par l'exposition à des substances potentiellement 

nocives. Les marqueurs biochimiques sériques, tels que les enzymes hépatiques (ALAT, 

ASAT), les marqueurs rénaux (urée, créatinine), les protéines totales et les électrolytes, sont 

importants dans la détection précoce des dommages causés aux organes vitaux (OECD 2019). 

Une augmentation des enzymes hépatiques peut indiquer une toxicité hépatique (Kim et al. 

2008), tandis que des variations dans les niveaux de protéines spécifiques peuvent révéler des 

réponses inflammatoires. Les paramètres histologiques étudiés 

L'évaluation de la toxicité des plantes, notamment son impact sur des organes tels que le foie et 

les reins, peut être approfondie grâce à des analyses histologiques. Ces examens microscopiques 

permettent d'observer les changements cellulaires et tissulaires (Krewski et al. 2020). 

L'histologie du foie et des reins offre une vision détaillée des altérations éventuelles induites 

par l'exposition aux métabolites secondaires des plantes. Les coupes histologiques permettent 

d'analyser la structure des cellules hépatiques et rénales, de détecter d'éventuelles lésions, 

inflammations, nécroses, ou tout autre changement morphologique significatif (Anaduaka et al. 

2022). Par exemple, dans le cas du foie, une évaluation histologique peut révéler des signes de 

stéatose hépatique (accumulation de graisse dans les cellules du foie), d'inflammation, de 

fibrose, ou d'autres altérations qui pourraient résulter de l'exposition à des métabolites 

secondaires potentiellement toxiques des plantes (Almazroo et al. 2017). 

8. La toxicité hépatique des plantes 

 

Les extraits de plantes contenant des composés phytotoxiques comme les alcaloïdes et 

flavonoïdes peuvent induire des lésions hépatiques (Fourasté 2000; Flesch 2012). Les enzymes 

hépatiques, notamment l'alanine aminotransférase (ALT) et l'aspartate aminotransférase (AST), 

sont des marqueurs pour évaluer ces dommages. L'ALT, principalement localisée dans les 

hépatocytes, est un indicateur spécifique des lésions hépatiques, L'AST, présente sous forme 

cytoplasmique et mitochondriale, est libérée lors de dommages sévères (Peyrin-Biroulet et al. 

2004; Bergeron et Jodoin 1982). 
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Des études ont démontré que l'exposition à des extraits de plantes peut entraîner une 

augmentation des niveaux d'AST et d'ALT, reflétant des lésions hépatiques (Li, Zhang, et Song 

2005; Amudha et Vanitha 2019). 

9. La toxicité rénale des plantes 

Les reins, essentiels pour l'élimination des déchets métaboliques, sont particulièrement sensibles 

aux toxines des plantes (Lai et al. 2010). Les biomarqueurs tels que l'urée et la créatinine sont 

utilisées pour évaluer la toxicité rénale (OECD 2019). L'exposition à des extraits de plantes avec 

des doses non précises peut provoquer une accumulation dans les reins et entraîner des 

dommages prolongés. Une élévation des niveaux d'urée et de créatinine dans le sang indique 

des perturbations fonctionnelles rénales (Gueguen et al. 2012). Des études ont montré des 

augmentations significatives de ces biomarqueurs chez les animaux exposés à des extraits de 

plantes. Ces résultats soulignent la nécessité de surveiller les impacts des extraits de plantes sur 

la fonction rénale à l'aide de ces paramètres biochimiques. 

 

V. Revue de l'espèce Dittrichia viscosa (L) Greuter : utilisations 

traditionnelles, phytochimie et propriétés biologiques 

1. Présentation de la famille des Astéracées 

 

La famille des Astéracées, également connue sous le nom de famille des composées, représente 

l'une des plus grandes familles de plantes à fleurs, englobant plus de 1600 genres et environ 25 

000 espèces à travers le monde, à l'exception de l'Antarctique (Bessada et al. 2015). Ces plantes 

se retrouvent dans une multitude d'habitats écologiques, incluant les forêts, les prairies de haute 

altitude et même les espaces verts urbains, bien qu'elles soient moins fréquentes dans les zones 

tropicales (Kenny et al. 2014). La diversité morphologique des Asteraceae est remarquable : 

certaines espèces atteignent plus de 30 mètres, tandis que d'autres se présentent sous forme de 

petits arbustes ou des herbes annuelles ou vivaces (Rolnik et Olas 2021). Les feuilles varient 

également considérablement en taille et en forme : elles peuvent être grandes, petites ou 

épineuses, voir absentes, les tiges vertes assurant parfois leur fonction photosynthétique. La 

plupart des espèces présentent des inflorescences en capitule, composées de petites fleurs de 

différentes couleurs (Barreda et al. 2012). En raison de leur large distribution et de leur diversité, 

les Asteraceae jouent un rôle écologique significatif et revêtent une importance économique 

notable, notamment dans l'alimentation et la médecine traditionnelle. 
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2. Taxonomie et aspects botaniques du genre Dittrichia 

 

Le genre Dittrichia comprend plusieurs espèces de la famille des Astéracées, réputées pour 

leurs propriétés médicinales et leur utilisation en phytothérapie (Seca et al. 2014). Plus de 590 

plantes sont répertoriées comme appartenant au genre, mais seules 112 correspondent à un nom 

accepté. 

La révision taxonomique du genre Dittrichia a montré que Inula viscosa (L.) Aiton est un 

synonyme du nom accepté Dittrichia viscosa (L.) Greuter, changement confirmé dans la base de 

données en ligne "The Plant List". Bien que dans notre travail, Inula viscosa soit l’espèce étudiée 

nous constatons que le nom Inula viscosa continue d'apparaître dans les publications même 

après le changement taxonomique accepté (par exemple, Kattouf et al., 2009 ; Talib et al., 2012 

; Andolfi et al., 2013) (Kattouf et al. 2009a; Andolfi et al. 2013 ; Talib et al. 2012). 

 

En ce qui concerne les aspects botaniques, les espèces de ce genre peuvent être annuelles, 

bisannuelles herbacées ou arbustives, et varient considérablement en taille, allant de petites 

espèces de quelques centimètres à des pérennes énormes de plus de 3 m de hauteur. Leurs tiges 

sont bien développées, souvent ramifiées et rarement simples. Les feuilles sont herbacées, 

membraneuses, alternes, simples et généralement sessiles. Le genre Dittrichia se caractérise par 

des capitules terminaux solitaires, ou groupés, disposés en corymbes ou en cymes, hétérogames 

radiés, disciformes ou homogames discoïdes. Le réceptacle est épaleate et lisse. Les plantes 

portent des bractées involucrales de 3 à 7 sériées, imbriquées, externes herbacées, internes 

généralement rigides et étroites. Les fleurons marginaux sont femelles, ligulés-mini-ligulés, à 

2-3 dents ou hermaphrodites, tubulaires, à 5 dents. Les fleurons centraux sont hermaphrodites, 

tubulaires, à 5 dents, styles avec des poils de balayage aigus ne s'étendant pas jusqu'à la 

furcation. Les soies du pappus sont de 1 à 2 séries, persistantes, nombreuses (20-52), barbellées. 

Les cypsèles sont subterètes, non atténuées au-dessus, généralement à paroi épaisse et côtelées 

(Lev et Amar 2000). 
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3. Description botanique de l’espèce étudiée Dittrichia viscosa (L) Greuter 

 

 

 

. 

 

 

 

 

 

 

Figure 8 : Illustration de la plante D. viscosa 

 

Elle est largement répandue dans les régions méditerranéennes et se distingue par plusieurs 

caractéristiques botaniques remarquables. Les tiges de Dittrichia viscosa sont robustes et 

disposées en éventail, atteignant une hauteur variable selon les conditions environnementales. 

Avec le temps, la base des tiges peut se lignifier, offrant ainsi un support structurel accru à la 

plante. Les feuilles, caractéristiques de cette espèce, sont allongées, étroites et disposées de 

manière alternée le long des tiges. Leur surface est parsemée de glandes qui sécrètent une résine 

collante, rendant les feuilles visqueuses au toucher (figure 8,9). Cette sécrétion glandulaire 

contribue à protéger la plante contre les herbivores et à réduire la perte d'eau par évaporation, 

favorisant ainsi sa survie dans des habitats parfois arides. D. viscosa est également reconnue 

pour son parfum prononcé, lequel peut varier légèrement selon les sous-espèces et les 

conditions de croissance. Ce parfum peut jouer un rôle dans l'attirance des pollinisateurs, 

essentiels à la reproduction de la plante. 

 

 

Figure 9 : Photographie de Dittrichia viscosa (L.) Greuter : une vue détaillée de la plante 
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4. Noms vernaculaires de Dittrichia viscosa (L) Greuter et ses synonymes : 

 

Dittrichia viscosa (L.) Greuter, connue sous les noms de fausse vergerette (Leto et al. 2013) 

Inule visqueuse (Ozkan et al. 2019), porte de nombreux noms vernaculaires en fonction de la 

région où elle est utilisée. En Afrique du Nord, la plante est connue sous les noms de “Tarehla”, 

“Safsag”, “Magramane” et “Amagramane” (Barrero et al. 2008). En Italie “brucara”, “purcara”, 

“vrucara”, erva santa et pulicara (Tuttolomondo et al. 2014) et en Turquie “Yapışkan Andız 

Otu” ou “Sarı ot” (Sevgi et al. 2021). 

Dittrichia viscosa (L.) Greuter a été identifié sous plusieurs noms scientifiques au cours de 

l'histoire botanique. Initialement décrit comme Erigeron viscosum L. dans Species Plantarum 

(1753), il a également été référencé comme Senecio littoralis Scop dans la deuxième édition de 

Flora Carniolica (1772). Par la suite, il a été reclassé sous le nom de Solidago viscosa (L.) Lam. 

Dans Flora Francica (1779) et Inula viscosa (L.) Aiton dans Hortus Kewensis (1789). Au début 

du XIXe siècle, il a été nommé Paniopsis viscosum Raf dans Flora Telluriana (1837), avant 

d'être inclus sous Pulicaria viscosa (L.) Koch dans Synonymia Florae Germanicae (1837). Plus 

tard, il a été classé sous Cupularia viscosa (L.) Godron & Gren.dans Flora Francica par Grenier 

et Godron (1851). 

5. Description morphologique et botanique de Dittrichia viscosa (L) Greuter 

 

Le Tableau 1 présente les caractéristiques botaniques et écologiques de Dittrichia viscosa Il 

s’agit d’un arbuste pérenne appartenant à la famille des Asteraceae (Compositae). Cet arbuste 

glanduleux et visqueux dégage une odeur forte et distinctive. Sa hauteur varie entre 50 cm et 

1,50 m et il porte plusieurs capitules jaunes à l’extrémité de ses tiges. Les tiges, frutescentes à 

la base, sont dressées en éventail, assez ramifiées et dotées d'un feuillage dense. Au fil du temps, 

elles subissent une lignification et présentent un assombrissement prononcé à leur base. Le 

feuillage d’une consistance collante, justifie l'appellation “viscosa”. Les feuilles, disposées de 

manière alterne, sont allongées à lancéolées et fixées directement sur la tige, caractéristique 

d'une disposition caulinaire (absence de pétiole ou feuilles embrassantes). Elles sont 

glanduleuses des deux faces, leurs marges pouvant être lisses ou dentées et leur apex est aigu. La 

plante est collante et très parfumée, avec une odeur de camphre que certains trouvent 

désagréable. Toute la plante est recouverte de trichomes glandulaires, qui libèrent une résine 

visqueuse et aromatique. Les racines, pivotantes, lignifiées et robustes, peuvent mesurer jusqu'à 

30 cm de longueur (Alcalá Herrera et al. 2019). Typiquement, l’arbuste fleurit d'août à octobre. 
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D. viscosa présente plusieurs capitules jaunes (capitules) (Figure 10) groupées en un amas 

composite. Ses inflorescences sont longues et pyramidales, et la corolle de ses fleurs mesure 

environ 2 cm. 

La plante présente une dichotomie dans la morphologie florale : une variante possède des 

pétales fusionnés en bandes jaunes ornant la périphérie du capitule (fleurs ligulées), tandis que 

l'autre variante englobe des fleurs tubulaires, qui affichent une teinte jaune-orange au centre du 

capitule. Les fruits, qui sont des akènes poilus (fruits secs), sont surmontés d'un petit pappus 

grisâtre (Figure 11). 

Tableau 1. Les caractéristiques botaniques et écologiques de Dittrichia viscosa 
 

Caractéristique Description 

Nom 

Scientifique 
Dittrichia viscosa (L.) Greuter 

Description 

Générale 

Plante vivace, glanduleuse-visqueuse, odorante avec un Pédoncules 

Recouverts d'écailles semblables à des feuilles, de 1-2,5 mm de long. 

Tiges 5-10 dm frutescentes à la base, dressées, très feuillées 

 

 

Feuilles 

Lancéolées, entières ou dentées, aiguës, les caulinaires embrassantes et 

cordées à la base, glanduleuses sur les deux faces 30-70 x 2-30 mm, 

oblongues-lancéolées à triangulaires linéaires, plates, manifestement 

serrulées à denticulées à distance, souples. Les feuilles supérieures sont 

sessiles, semi-amplexicaules, opaques, obtuses, rarement subaiguës à 

l’apex. 

Involucre 
À folioles linéaires, les extérieures scarieuses, vertes sur le dos, 

obtuses, les intérieures scarieuses, aiguës, ciliées 

Akènes 

Velus, rétrécis en col au sommet 2,2 mm de long, subcylindriques, velus 

avec des glandes dans la partie supérieure ; pappus d'environ 6 mm de 

long. 

 

 

Capitules 

Assez gros en longues grappes pyramidales Involucre subconique de 6-8 

mm de long, 5-6 mm de diamètre, avec des bractées herbacées et 

densément glanduleuses dans la partie supérieure et centrale, et 

cartilagineuses et duveteuses dans les parties restantes. Bractées externes 

: 1-2 x 0,5-0,7 mm, linéaires- triangulaires, appuyées. Bractées internes 

: 3,5-7 (8) x 0,6-1 mm, linéaires-lancéolées, dressées. 
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Fleurs 

Jaunes rayonnantes, ligules dépassant assez longuement l’involucre 

Infundibulaires, de 6-7,5 mm de long, 1,2-1,5 mm de diamètre, avec des 

dents triangulaires, écartées de 0,7 mm de long. Ovaire elliptique à 

obovato- cylindrique, de 1,8-2 mm de long, avec un pappus dans les fleurs 

femelles couvrant 1/10 de la ligule, et dans les fleurs hermaphrodites 

légèrement plus court que le tube. 

Écologie Lieux incultes, pierreux, de la région méditerranéenne 

Floraison Septembre-octobre 

 

 

Type 

Biologique 
Chaméphytes (< 1m) suffrutescents 

Formation 

Végétale 
Hémicryptophytaie avec une couronne minutieusement denticulée. 

Chorologie Méditerranéen 

Inflorescence Racème de capitules 

Fruit Akène 

Couleur de la 

Fleur 
Jaune 

Sexualité Hermaphrodite 

Pollinisation Entomogame 

Dissémination Anémochore 
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Figure 10 : Les caractéristiques 

botaniques de D. viscosa 

Figure 11 : Les parties de D. viscosa 

 

A : Habitus, B : Feuille, C : Capitule, D1-D4 : Bractées involucrales, E : Fleur femelle 

marginale, F1 : Fleur hermaphrodite centrale, F2 : Corolle tubulaire disséquée montrant les 

étamines, F3 : Pistil de la fleur hermaphrodite après l'élimination de la corolle. 

6. Taxonomie de Dittrichia viscosa (L) Greuter 

 

Dittrichia viscosa (L.) Greuter, également connue sous son synonyme homotypique Inula 

viscosa (L.) Aiton, est le nom accepté pour désigner une espèce du genre Dittrichia (famille des 

Compositae). Les noms des plantes ont été vérifiés dans la base de données The Plant List, la 

base de données World Flora Online, ainsi que le Centre National pour la Biotechnologie de 

l'Information (NCBI ID de taxonomie (Tableau 2). 

La plante a été décrite pour la première fois par Greuter Werner Rodolfo en 1973. D. viscosa 

appartient à la famille des Asteraceae, un groupe significatif de plantes dicotylédones comptant 
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environ 20 000 espèces. Ces plantes sont des vivaces herbacées aux feuilles alternes, avec des 

capitules jaunes comprenant des fleurs tubulaires et ligulées, des bractées en plusieurs séries de 

fleurs avec des périphériques pistillées, des ligules tridentées, des anthères sagittées à la base, 

et des cypsèles côtelées avec des aigrettes simples. 

D. viscosa est principalement présente dans les régions occidentales de la Méditerranée, couvrant 

le Maroc, la Tunisie, l'Algérie, l'Albanie, la Yougoslavie, l'Italie, la France, l'Espagne, le 

Portugal, la Sicile, la Corse, la Sardaigne et les Baléares. On la trouve également de manière 

sporadique en Grèce et en Bulgarie. Au Maroc, elle est particulièrement observée dans les 

rocailles et les régions à sols argileux, où les conditions sont favorables à sa croissance et à sa 

reproduction. En milieu naturel, 

D. viscosa occupe principalement des lits de gravier dans les rivières, des éboulis montagneux, 

des scories volcaniques, ainsi que des sols sableux et des côtes rocheuses. Elle se retrouve 

également dans des habitats secondaires tels que les bords de routes, les champs abandonnés et 

les murs. 

D. viscosa se caractérise par un comportement pionnier notable, colonisant des zones où la 

concurrence entre les plantes est minimale ou inexistante (« Dittrichia viscosa (L.) Greuter — 

The Plant List », s. d.- b). 

Tableau 2. Taxonomie de la plante 
 

Règne Plantae 

Division Magnoliophyta 

Embranchement Angiospermes 

Sous embranchement Eudicots 

Classe Magnoliopsida 

Sous classe Asteridae 

Ordre Asterales 

Famille Asteraceae 

Genre Dittrichia 

Espèce Dittrichia viscosa (L.) Greuter 
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7. Utilisations traditionnelles de Dittrichia viscosa (L) Greuter 

 

D. viscosa (L.) Greuter est reconnue pour ses diverses applications en médecine traditionnelle 

à travers le monde, notamment dans la région méditerranéenne et en Afrique du Nord, où la 

plupart des études sur les usages traditionnels de cette espèce ont été réalisées. Le tableau 3 

résume les résultats des usages les plus courants en médecine populaire tels que rapportés dans 

la littérature. Différentes parties de D. viscosa sont préparées de différentes manières pour traiter 

plusieurs maladies. Les feuilles, utilisées soit en poudre soit en cataplasme, sont réputées pour 

leur efficacité dans la guérison des plaies et des brûlures, ainsi que dans le traitement des 

douleurs rhumatismales et des maux de tête (Sarri et al. 2015 ; Hernández et al. 2001a). En 

décoction, le feuillage est utilisé de manière thérapeutique pour le diabète, les maladies 

cardiaques et l'hypertension (Orch et al.2015; Katiri et al.2017). Boughrara et Belgacem (2016) 

ont trouvé qu'en Algérie, la fumigation des feuilles est une méthode de préparation pour traiter 

les maladies cardiaques (Boughrara et Belgacem 2016). Dans plusieurs études où la méthode 

de préparation n'était pas spécifiée, les feuilles ont été rapportées pour traiter les infections 

respiratoires telles que la bronchite et la tuberculose, les troubles gastro-intestinaux incluant la 

diarrhée et les infections antiparasitaires, l'infertilité, le cancer, et comme relaxant musculaire 

(Ozkan et al. 2019; Lev et Amar 2000; Miara et al. 2019; Ali-Shtayeh et al.2000; Belayachi 

2013; Kaileh et al. 2007). 

La littérature rapporte le plus souvent l'utilisation des feuilles de D. viscosa pour traiter les 

affections cutanées, telles que les plaies, les blessures, les ulcères et les abcès cutanés (Ozkan 

et al. 2019; Tuttolomondo et al. 2014; Ali-Shtayeh et al.2000), (Tavilla et al. 2022a; Cornara et 

al. 2009 ; Chaachouay et al.2022a). 

De plus, les feuilles sont combinées avec d'autres parties de la plante, comme les racines, les 

graines, les tiges ou les fleurs, pour traiter diverses maladies. Au Maroc et en Algérie, les feuilles 

mélangées avec les racines ou les tiges sont utilisées contre le diabète (Belhaj et al.2021a; Allali 

et al. 2008) et en combinaison avec des graines, elles gèrent l'hypertension et les maladies 

cardiovasculaires (Eddouks et al. 2002). D'autres préparations impliquant des feuilles et des 

racines de D. viscosa servent de remèdes anthelminthiques (Eddouks et al. 2002) et 

antidiarrhéiques (Sarri et al. 2015) ou pour traiter d'autres affections gastro-intestinales (El- 

Hilaly et al. 2003), les affections cutanées, y compris les dermatoses purulentes, les plaies, les 

irritations cutanées d'origine allergique, et pour faire mûrir les abcès (Brahmi-Chendouh et al. 

2019a; Nabila TAHRI et al.,2024 ). En outre, les mélanges de racines et de feuilles de D. viscosa 
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sont rapportés pour aider à la prise de poids, agir comme diurétiques, ou traiter les affections 

respiratoires (Midaoui et al. 2011) et sont utilisés comme antipyrétiques (Ali-Shtayeh et 

al.,2000) analgésiques pour les douleurs rhumatismales (Ettakifi et al. 2023 ; Ali-Shtayeh et 

al.,2000). 

Une autre étude, réalisée en Jordanie par Al-Dissi et al. (2001), n'a pas précisé quelle partie de 

la plante était utilisée ; Cette étude a révélé que D. viscosa est conventionnellement utilisée 

comme antipyrétique, anti-inflammatoire, antiseptique, antidiabétique, antiphlogistique et 

anthelminthique. En outre, elle est parfois employée pour traiter les pathologies respiratoires, 

telles que la bronchite et la tuberculose, ou utilisée comme expectorant. De plus, l'étude a 

rapporté que la plante est utilisée pour gérer l'anémie et les douleurs rhumatismales, et comme 

diurétique (Al-Dissi, Salhab, et Al-Hajj 2001a). 

Une décoction préparée à partir des parties aériennes de D. viscosa a été documentée comme 

remède traditionnel pour les troubles rénaux, l'hypertension et le diabète (Zeggwagh et al. 

2006). Ces parties aériennes sont également appliquées directement sur la peau pour leur effet 

hémostatique afin d'arrêter les saignements. En Jordanie, les fleurs préparées en décoction sont 

utilisées comme anthelminthiques, relaxants musculaires, et contre le cancer du poumon (Talib 

2010). De plus Al-Qura’n (2009) a trouvé que la plante entière est utilisée dans la médecine 

populaire jordanienne comme anthelminthique et pour le traitement des troubles pulmonaires 

(Al-Qura’n 2009). 

Ces résultats indiquent que D. viscosa est traditionnellement employée en médecine 

traditionnelle pour traiter une large gamme de problèmes de santé. Cependant, son application 

varie selon la localisation géographique, les pratiques locales et la partie spécifique de la plante 

utilisée. Malgré cette variabilité, D. viscosa est considérée comme possédant certaines actions 

pharmacologiques qui peuvent être investiguées pour déterminer les substances actives 

responsables de ces activités. Cela est soutenu par l'utilisation de la plante en médecine 

traditionnelle. De plus, l'utilisation répandue de cette plante en médecine traditionnelle souligne 

l'importance de mener des études toxicologiques pour évaluer son profil de sécurité. 
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Tableau 3. Les utilisations traditionnelles de la plante Dittrichia viscosa 
 

Partie 

Utilise 

Mode de 

Préparation 
Usage traditionnel Références 

 

Feuilles 

 

Cataplasme 
Douleurs rhumatismales et 

maux de tête 

(Rebbas et al. 2012 ; Aziz et 

Lotfi, 2010.) 

Feuilles Poudre Plaies et brûlures (Orch et al. 2015) 

Feuilles Décoction Diabète (Boughrara et Belgacem 2016) 

 

Feuilles 

 

Décoction 

Diabète, maladies 

cardiaques et anti- 

hypertension 

 

(Miara et al. 2019) 

Feuilles Fumigation Maladies cardiaques (Djidel et al. 2010) 

Feuilles Infusion 
Plaies, antidiarrhéiques et 

vermifuge 
(Chaachouay, et al.2022b) 

Feuilles Décoction 
Troubles gastro-intestinaux 

et Hypertension 
(Ozkan et al. 2019) 

Feuilles Non spécifié Troubles cutanés (Belayachi 2013) 

 

Feuilles 

 

Non spécifié 

Maladies de la peau, plaies, 

abcès cutanés, infections 

bronchiques et tuberculose 

(Tuttolomondo et al. 2014; Cornara 

et al. 2009). 

Feuilles 
Feuilles chaudes : 

usages externes 

Enflures, cicatrisation des 

plaies, hématomes 
(Tavilla et al. 2022b) 

Feuilles Application directe Rhumatismes, rhumes (Kaileh et al. 2007) 

 

Feuilles 

 

Non spécifié 

Relaxant musculaire, 

infertilité, maladies de la 

Peau 

 

(Ali-Shtayeh et al. 2000) 

Feuilles Non spécifié Diabète (Belhaj et al. 2021b) 

Feuilles Infusion Hypertension et maladies 

Cardiovasculaires 

(Eddouks et al. 2002) 

Feuilles Non spécifié Antitussif, diurétique, 

vermifuge, insecticide 

végétal 

(Tahri et al. 2012) 
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Feuilles Non spécifié Apaisant pour les douleurs 

rhumatismales, 

hémostatique, cicatrisation 

des plaies cutanées, 

dermatoses purulentes, 

abcès 

(Zeggwagh et al. 2006) 

Feuilles Non spécifié Antipyrétique, 

antiseptique, diabète 

(El-Hilaly, Hmammouchi, et 

Lyoussi 2003) 

Feuilles Non spécifié Anti-diurétique, contre la 

bronchite, troubles gastro- 

intestinaux, 

anthelminthique, 

Insecticide 

(Salhi et al. 2010) 

Feuilles Infusion Diabète, système digestif et 

cancer 

(Brahmi- Chendouh et al. 2019a) 

Feuilles Non spécifié Usage externe, soulage les 

douleurs rhumatismales 

(Sarri et al. 2015) 

Feuilles Infusion Effet cicatrisant pour les 

plaies 

(Ouhaddou et al. 2015) 

Feuilles Cataplasme et 

autres 

Irritations cutanées 

allergiques, diabète sucré et 

Hypertension 

 

Feuilles 

et tiges 

Décoction Rhumatisme (Talib 2010) 

Feuilles 

et 

racines 

Feuilles en poudre Maladies gastro-intestinales 

: Diarrhée 

(Hernández et al. 2001b) 

 

Racines Décoction Irritations cutanées 

Allergiques 

(Nirenjen et al. 2023) 

Fleurs Décoction Décongestionnant nasal (Al-Dissi, et al. 2001a) 

Non 

Spécifié 

Infusion Anthelminthique, troubles 

Pulmonaires 

(Zeggwagh et al. 2006) 

Non 

spécifié 

Cataplasme et 

autres 

Anti-inflammatoire, 

antipyrétique, 

antiseptique, 

antiphlogistique, 

diabète, troubles 

gastroduodénaux, 

Anthelminthique 

(Talib 2010) 
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8. La composition chimique de Dittrichia viscosa (L) Greuter 

 

De nombreuses études ont exploré la composition chimique des divers extraits obtenus à partir 

de différentes parties de D. viscosa. L'huile essentielle est l'extrait le plus couramment utilisé 

pour l'étude de la composition chimique. Cependant, certains chercheurs ont également analysé 

des extraits obtenus par divers solvants tels que l'éthanol, le méthanol et le n-hexane. 

9. Les polyphénols 

Les parties aériennes de D. viscosa renferment une variété de métabolites secondaires. La plante 

se distingue par une richesse en composés phénoliques, notamment les acides phénoliques. Par 

ailleurs, une série de composés dérivés de l'acide caféoylquinique, a été isolée avec l'acide 

chlorogénique (figure 12). 

Ces dérivés de l'acide caféoylquinique détectés étant : l'acide 1-O-caféoylquinique, l'acide 4-O- 

caféoylquinique, l'acide 1,3-di-O-caféoylquinique et l'acide 3,4-di-O-caféoylquinique (Grauso 

et al. 2020). 

 

c 
 

 

 

 

Figure 12. Structure chimique des acides phénoliques isolée de la plante D. viscosa 
 

a-Acide caféoylquinique, b-Acide 1,3-O-Dicaffeoylquinique, c-Acide 3,4-dicaffeoylquinique, d- Acide 

4,5-dicaffeoylquinique 

  

d 
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10. Les flavonoïdes 

Les flavonoïdes sont parmi les composés les plus abondants dans D. viscosa. Les fleurs de cette 

plante contiennent divers flavonoïdes, tel que la quercétine, la 3-O-méthylquercétine et la 3-O- 

méthylquercétine- 7-glucoside (Wollenweber, Mayer, et Roitman 1991). Parmi les autres 

flavonoïdes présents, on trouve la 4'-méthoxykaempférol, la 3,3'-di-O-méthylquercétine, ainsi 

que la 7-méthoxykaempférol (Chiappini et al. 1982). Le 3-O-acétylpadmatine est un nouveau 

produit naturel extrait des parties aériennes de D. viscosa, en plus de la padmatine, de 

l'apigénine (Kheyar et al. 2022), de la 7-O-méthylapigénine, de la naringénine (Talib et 

Mahasneh 2010) et de la 3-O-acétyl-7-O-méthylaromadendrine ( Grande et al. 1985). D'autres 

flavonoïdes identifiés incluent la 3-acétoxyhespéridine (Barrero et al. 2008a), la 3,7,4'-tri-O- 

méthylquercétine (Abu Zarga et al. 1998) ainsi que la sakuranétine, la 7-O- 

méthylaromadendrine, la 3-O-acétyltaxifoline, l'hispiduline, la lutéoline, la népétine, 

l'isokaempféride, la rhamnocitrine, la 6-méthoxykaempférol, la rhamnétine, l'isorhamnétine, la 

3,6-di-O- méthylquercétagénine, et la spinacétine (Wollenweber, Mayer, et Roitman 1991). 

L'étude phytochimique des parties aériennes de D. viscosa a permis d'identifier seize 

flavonoïdes, parmi lesquels le 3-O-acétylpadmatine est découvert pour la première fois en tant 

que composé naturel. En plus de ces flavonoïdes, la 2-méthylphloroacétophénone, 

l'inuviscolide et la 2-déacétoxyxanthinine ont également été isolés (Chiappini et al. 1982). La 

résine produite par D. viscosa est également très riche en composés phénoliques. Une étude par 

Wollenweber et al a révélé la présence de 22 flavonoïdes différents dans l'extrait de résine, 

illustrant une grande diversité de structures chimiques. Parmi les flavones identifiées se trouvent 

l'apigénine, l'hispiduline, la lutéoline et la népétine. Les flavonols incluent l'isokaempféride 

(kaempférol 3-méthyl éther), la rhamnocitrine (kaempférol 7-méthyl éther), le kaempférol 6-

méthoxy, la quercétine, la rhamnétine (quercétine 7-méthyl éther), l'isorhamnétine (quercétine 

3'-méthyl éther), la quercétine 3,3'-diméthyl éther, l'axillarine (quercétagénine 3,6-diméthyl 

éther), et la spinacétine (quercétagénine 6,3'-diméthyl éther). Les flavanones comprennent la 

sakuranétine (naringénine 7-méthyl éther), l'ériodictyol, et l'ériodictyol 7-méthyl éther. Parmi 

les dihydroflavonols, on trouve l'aromadendrine 3-acétate, l'aromadendrine 7-méthyl éther, la 

taxifoline 3- acétate, la taxifoline 7-méthyl éther, et la taxifoline 7-méthyl éther-3-acétate 

(Wollenweber, Mayer, et Roitman 1991). 

Dans la plante entière, Grauso et al., 2020 ont également signalé plusieurs flavonoïdes, tels que 

: la népétine, l’hispiduline, la 3-O-acétylpadmatine et les analogues de la quercétine, la 3-O- 
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méthylquercétine et la 3,3’-di-O méthylquercétine, la sakuranétine et les dérivés de 

l'aromadendrine, la 7-O-méthyl aromadendrine et la 3-acétyl-7-O-méthylaromadendrine 

(Grauso et al., 2020, Nirenjen et al. 2023). La figure 13 illustre quelques flavonoïdes isoles à 

partir de la plane D. viscosa. 

 

b c 

 
 

 
d 

 
 
 

 
Figure 13 : Structure chimique des flavonoïdes isolée de la plante D. viscosa 

 

a-Quercétine, b-3-o- méthyl quercétine, c-3-o acétyl padmatine, d-Palmatine, e-Apigénine, f- 

Naringénine. 

 

11. Les Terpenoids 

 

11.1.1. Les mono terpènes 

 

Les dérivés du 3-méthoxy-p-cymén-7-ol, ainsi que le nerylisovalérate (G. Shtacher et Kashman 

1971) et le dérivé de thymol (Bohlmann et Gupta 1982) ont été isolés d'un extrait des racines 

de D. viscosa. Les feuilles fraîches de D. viscosa contiennent de l'eucalyptol (M. Sharma et al. 

2022) ce qui expliquerait les propriétés antiseptiques attribuées à cette espèce. 

Les principaux mono terpènes des parties aériennes de D. viscosa sont l'acétate d'isobornyle le 

bornéol, l'acétate de bornyle et le carvacrol (Pérez-Alonso et al. 1996). 

Une étude menée par Frank Mueller-Riebau en 1995 a montré que les parties aériennes de D. 

viscosa, récoltées en Turquie, contiennent des monoterpènes en grande quantité tels que le 

a 

f 

e 
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linalol, le β-myrcène, le menthol, le γ-terpinène, le p-mentha-1,5-diène-8-ol, le terpinen-4-ol et 

l'α-terpinéol (Mueller-Riebau, Berger, et Yegen 1995). 

Asraoui et al. (2021) ont effectué une étude similaire sur la fraction hexanique des feuilles de 

D. viscosa du Maroc. L'étude a confirmé que la fraction est composée de quarante-huit 

composés, principalement des monoterpènes tels que le cuminaldéhyde et des sesquiterpènes 

tels que l'α-zingibérène, l'α-cubébène, le β-cubébène et l'α-curcumène (Asraoui et al. 2021). 

11.1.2. Les sesquiterpènes 

 

Le nérolidol et certains de ses dérivés, tels que les esters 9-hydroxynerolidol (Sanz, Ferrando, 

et Marco 1991), ainsi que le Z-β-farnésène et le fokiénol ont été signalés comme présents dans 

D. viscosa (Barrero et al. 2008a). Diverses études rapportent la présence des sesquiterpènes 

suivants en pourcentages élevés 

: le globulol, le chamazulène et le 1,4-diméthylazulène (Marongiu et al. 2003). D'autres 

sesquiterpènes identifiés comprennent le γ-curcumène, l'α-humulène, le β-caryophyllène, 

l'oxyde de caryophyllène, le δ-cadinène, le γ-cadinène, l'α-sélinène, l'α-cubébène, l'α-copaène, 

l'α-ylangène, le γ-muurolène, l'α- muurolène (Barrero et al. 2008a), le γ-humulène (Bohlmann 

et Gupta 1982), le germacrène et le (-)- cyperène (Barrero et al. 2008a). 

Parmi les sesquiterpènes cycliques non volatils de D. viscosa, les acides eudesmanes sont 

caractéristiques. L'acide α-costic est présent dans les parties aériennes mais pas dans les racines 

de la plante, et il a été signalé comme ayant une activité antiparasitaire (Gad Shtacher et 

Kashman 1970; Susplugas et al. 1980). D'autres acides sesquiterpéniques apparentés identifiés 

comprennent l'acide ilicique, l'acide déshydrocostique, l'acide 3α-hydroxycostique, l'acide 2α- 

hydroxy-3,4-déhydro-4,15- déshydrocostique, l'acide costique, l'acide isocostique, l'acide 

viscique, l'acide viscosique, les acides 53a- b, l'acide 3β-hydroxyilicique, l'acide 3α-hydroxy- 

epi-ilicique, l'acide 2α-hydroxyilicique, l'acide 9β- hydroxy-2-oxoisocostique, l'acide 2,5- 

peroxyeudesma-3,11(13)-dién-12-oïque, l'acide 4β-hydroxy- 5αH-eudesma-2,11(13)-dién-12- 

oïque, l'acide 2α-méthoxy-5αH-eudesma-3,11(13)-dién-12-oïque, l'acide 1β-hydroxyilicique et 

l'acide 2β-hydroxyilicique (Wollenweber, Mayer, et Roitman 1991; Barbetti et al. 1985 ; 

Manuel Grande, Bellido, et al. 1992). 

L'isolement de deux nouveaux acides sesquiterpéniques, l'acide 2,5-dihydroxyisocostique et 

l'acide 2,3- dihydroxycostique , a été rapporté en 2007 (Fontana et al. 2007). De plus, la 
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présence de l'acide eudesmane réarrangé et de l'acide cyperanique, l'épimère C-3 du 65, a 

également été signalée (Ceccherelli et al. 1988). 

Les extraits des parties aériennes de D. viscosa ont révélé différents types de lactones 

sesquiterpéniques. Parmi celles-ci, les guaianolides, 2-déacétoxyxanthinine, inuviscolide, 4H- 

tomentosine, 11α,13- dihydroinuviscolide, 11αH,13-dihydroconfertine, carabrone tomentosine 

4-dihydrocarabrone, 1-epi- inuviscolide et son 8-épimère, ont été identifiés. Les 

germacranolides dérivés de l'ineupatorolide 76a-e, ainsi que les dérivés de dittrichiolide 77a-c, 

ont été isolés des racines (Bohlmann et Gupta 1982). La tayunine, qui a montré une activité 

antifongique, a été rapportée dans les feuilles (Maoz, Kashman, et Neeman 1999). 

Une autre étude marocaine a analysé la composition de la fraction hexanique dérivée des feuilles 

de D. viscosa et a démontré que les sesquiterpènes sont les principaux composants de cette 

fraction. Ces dérivés sesquiterpéniques sont principalement représentés par l'acide isocostique, 

en plus de deux autres lactones sesquiterpéniques, la tomentosine et l'inuviscolide (Benbacer et 

al. 2012). 

Asraoui et al. (2021) ont effectué la même étude sur la fraction hexanique des feuilles de D. 

viscosa du Maroc. L'étude a confirmé que la fraction est composée de quarante-huit composés, 

principalement des monoterpènes tels que le cuminaldéhyde et des sesquiterpènes tels que l'α- 

zingibérène, l'α-cubébène, le β-cubébène et l'α-curcumène (Asraoui et al. 2021). 

11.1.3. Les triterpènes et stérols 

 

Dans les extraits acétoniques des parties aériennes de D. viscosa, ont été identifiés le friedéline, 

un mélange d'esters gras (myristates, palmitates et stéarates) de faradiol et de calenduladiol, le 

triterpénoïde 3β-monoacétate , le 3-épifriedélinol et l'acétate de dammaradiène (Barrero et al. 

2008a ; Manuel Grande, Torres, et al. 1992) 

En revanche, les feuilles de D. viscosa ont fourni les composés suivants : ψ-taraxastérol et son 

acétate, taraxastérol et son acétate, ainsi que les stérols (-)-β-sitostérol et son glucoside 

stigmastanol et stigmasterol (Barrero et al. 2008a; Manuel Grande, Torres, et al. 1992; Öksüz 

1976) 
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12. Les propriétés pharmacologiques de Dittrichia viscosa (L) Greuter in vivo et in 

vitro 

Les recherches scientifiques récentes ont corroboré de nombreuses utilisations traditionnelles 

de D. viscosa, révélant une large palette de propriétés pharmacologiques. 

13. Propriétés antimicrobienne antiviral et antiparasitaires 

Les propriétés antibactériennes des extraits et de l'huile essentielle de Dittrichia viscosa ont été 

largement étudiées, produisant divers résultats pertinents. Ozkan et al. (2019) ont révélé que les 

extraits éthanoliques et aqueux de D. viscosa étaient sélectivement efficaces contre certaines 

souches de bactéries gram-positives, telles que Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus 

aureus et Streptococcus pyogenes, avec une activité antibactérienne la plus marquée contre 

Streptococcus pyogenes (16,8 mm) et Staphylococcus epidermidis (16,4 mm) (Ozkan et al. 

2019). Ounoughi et al. (2020) ont rapporté une inhibition significative de l'huile essentielle 

contre Staphylococcus aureus (26,84 mm), tandis qu'Enterococcus faecalis et Serratia 

liquefaciens étaient moins sensibles (13,30 mm et 13,18 mm respectivement) (Ounoughi et al. 

2020). Mohti et al. (2020) ont observé que l'extrait éthanolique de D. viscosa était efficace 

contre Escherichia coli et Klebsiella pneumoniae, et montrait une efficacité considérable contre 

Staphylococcus aureus (Mohit et Das 2023). Rhimi et al. (2018) ont montré que les extraits 

lipidiques de D. viscosa présentent des propriétés antifongiques contre diverses souches de 

Candida et de Malassezia, avec des zones d'inhibition allant de 8 à 20 mm (Rhimi et al. 2018). 

Vuko et al. (2021) ont trouvé que l'huile essentielle de D. viscosa montrait un effet bactéricide 

dépendant de la concentration contre des bactéries gram-positives et gram-négatives, avec les 

effets les plus prononcés contre Streptococcus pyogenes, Streptococcus agalactiae et 

Clostridium perfringens (CMI de 0,09 mg/mL) (Vuko et al. 2021). Mssillou et al. (2022) ont 

noté que l'huile essentielle de D. viscosa présentait une certaine activité contre Escherichia coli 

(9,5 ± 0,5 mm) et une efficacité accrue contre Staphylococcus aureus (31,0 ± 1,5 mm), tandis 

que Pseudomonas aeruginosa et Klebsiella pneumoniae étaient résistants à l'huile essentielle 

(Mssillou, Agour, Allali, et al. 2022). 

Les composés phénoliques extraits des feuilles de D. viscosa ont montré des diamètres 

d'inhibition allant de 10,8 à 21 mm, révélant une efficacité remarquable contre Klebsiella 

pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa et Staphylococcus aureus, avec des CMI les plus 

favorables enregistrées contre Staphylococcus aureus, Morganella morganii et Pseudomonas 
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aeruginosa (0,39 mg/mL) (Chekroud et al. 2019). Mohti et al. (2020) ont également constaté 

qu'un extrait des feuilles de D. viscosa exerçait ine activité antifongique significative contre 

Candida albicans, avec une CMI de 125 mg/mL (Bedoya et al. 2002). Les résultats ont été 

confirmé par Mssillou et al. (2022) qui ont montré que l'huile essentielle extraite des feuilles 

possédait une activité antifongique contre Candida albicans et Saccharomyces cerevisiae, avec 

des diamètres d'inhibition de 20,4 ± 0,5 mm pour Candida albicans et de 28,0 ± 1,0 mm pour 

Saccharomyces cerevisiae (Mssillou et al. 2022). 

L'extrait aqueux de D. viscosa a montré une activité antivirale contre trois virus différents : 

HSV-1, VSV et le poliovirus de type 1, avec des concentrations efficaces variant entre 50 et 125 

mg/ (Abad et al. 2000). Une étude in vitro sur l'effet anti-HIV de l'extrait de D. viscosa a 

également montré des effets inhibiteurs (Bedoya et al. 2002). Par ailleurs, une composition 

herbacée incluant D. viscosa a été brevetée pour le traitement des infections causées par les virus 

de l'hépatite B et C (Liu et al. 2001). De nombreuses études confirment l'activité antiparasitaire, 

plus précisément anthelminthique, de l'extrait des parties aériennes de D. viscosa, attribuée au 

composé 44 (Susplugas et al. 1980). Une infusion de D. viscosa présentant une activité 

intéressante contre les insectes hématophages (moustiques et mouches), a également été 

brevetée (Virruso 2003). De plus, Abou-Jawdah et al. (2002) ont révélé une activité 

antifongique contre six espèces de dermatophytes (Abou-Jawdah, Sobh, et Salameh 2002). Les 

extraits d'acides phénoliques provenant des inflorescences de D. viscosa ont démontré une 

activité considérable contre les bactéries gram-positives (Fernández-Guarino, Hernández-Bule, 

et Bacci 2023). En outre, il a été constaté que l'extrait de D. viscosa inhibait efficacement (>88 

%) la germination des spores dans cinq des six espèces fongiques testées (Abou-Jawdah, Sobh, 

et Salameh 2002). 

Les extraits de D. viscosa et son huile essentielle présentent une forte activité antimicrobienne. 

En 2014, Karygianni et al. Ont montré que l'extraction par acétate d'éthyle de la partie aérienne 

de la plante inhibait la croissance d'Orphyromonas gingivalis à une concentration très faible, 

avec une concentration minimale inhibitrice (CMI) de 0,07 mg/mL (Karygianni et al. 2014). 

Dans une autre étude, Talib et Mahasneh en 2014 ont constaté que l'extrait butanolique de la 

partie florale était actif contre Staphylococcus aureus, avec une CMI de 125 μg/mL (Talib et 

Mahasneh 2010). L'huile essentielle extraite de la partie aérienne s'est révélée efficace contre 

plusieurs souches pathogènes, notamment Pseudomonas aeruginosa ATCC (21 mm), 

Pseudomonas aeruginosa, et Klebsiella pneumoniae (Boudouda et al. 2012). 
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14. Propriétés Antioxydantes 

De nombreux chercheurs ont entrepris d'évaluer les propriétés antioxydantes des extraits et de 

l'huile essentielle de D. viscosa, confirmant une activité antioxydante significative. Diverses 

méthodes ont été utilisées, telles que le test au 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl (DPPH), la 

capacité antioxydante de réduction du fer (FRAP), 2,2-azino-bis (3-éthylbenzothiazoline-6- 

sulfonique (ABTS), et la capacité antioxydante totale (TAC), appliquées à différentes parties de 

la plante de D. viscosa. 

Chahmi et al. (2015) ont comparé une étude l'activité antioxydante des parties aériennes de D. 

viscosa provenant de trois régions du Maroc, en utilisant l'éthanol et l'acétate d'éthyle pour 

l'extraction. L'extrait éthanolique de Taounate a montré une activité antioxydante supérieure 

pour le piégeage des radicaux libres DPPH, avec une valeur d'IC50 de 0,18 g/L, se rapprochant 

de l'activité des contrôles positifs BHT (IC50 = 0,15 g/L) et acide ascorbique (IC50 = 0,12 g/L). 

L'activité antiradicalaire la plus élevée a été obtenue avec une valeur d'IC50 de 0,28 g/L pour 

Sefrou, suivie de Taounate (IC50 = 0,63 g/L) et d'Imouzzer (IC50 = 1,86 g/L). Le test de capacité 

antioxydante totale a révélé que les échantillons extraits avec de l'acétate d'éthyle avaient une 

capacité supérieure comparée à ceux extraits avec de l'éthanol, et les capacités antioxydantes 

variaient entre les trois régions. Sefrou présentait la valeur la plus élevée avec (139,31 ± 3,47) 

mg/g équivalent à l'acide ascorbique et (155,42± 3,54) mg/g équivalent au BHT par gramme 

d'extrait sec, suivi de Taounate et Imouzzer (Chahmi et al. 2015). 

Mahmoudi et al. (2016) ont étudié l'activité antioxydante de l'extrait méthanolique des feuilles 

et ont trouvé une IC50 de 23,33 et 16,75 μg/mL pour les tests DPPH et ABTS, respectivement 

(Mahmoudi et al. 2016). 

Salim et al. (2017) ont mené une étude pour évaluer les capacités antioxydantes de différentes 

parties de D. viscosa collectées en Palestine, en utilisant de l'éthanol et du méthanol pour le 

processus d'extraction. La méthode de piégeage des radicaux libres DPPH a été utilisée pour 

évaluer les résultats, exprimés en termes de concentration minimale d'extrait nécessaire pour 

atteindre 50 % d'inhibition des radicaux DPPH. Les résultats ont indiqué que les parties de la 

plante extraites avec le méthanol comme solvant présentaient un potentiel antioxydant plus 

élevé comparé aux extraits éthanoliques. L'extrait méthanolique des fleurs a montré la meilleure 

activité antiradicalaire (IC50 = 12,52 μg/mL), suivi par l'ensemble de la plante, les tiges et les 

feuilles (IC50 = 18,52 μg/mL). Pour les résultats des extraits éthanoliques, l'ensemble 
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de la plante a montré la meilleure activité antioxydante (IC50 = 17,12 μg/mL) suivi des feuilles, 

des fleurs et des tiges (IC50 = 38,22 μg/mL) (Salim, Rimawi, et Mjahed 2017b). 

Rhimi et al. (2019) ont trouvé que les extraits éthanoliques des feuilles de D. viscosa en Tunisie 

avaient une meilleure activité antioxydante par rapport aux résultats de Zeouk et al. (2022). 

L'extrait éthanolique dans ce cas a démontré une activité de piégeage des radicaux avec une 

valeur EC50 de 56,25 ± 1,2 μg/mL pour le DPPH et de 147,26 ± 1,5 μg/mL pour le radical 

ABTS. Les résultats pour la TAC et le FRAP étaient respectivement IC50 = 133,02 ± 3,1 mg 

EAA/g et IC50 = 296,425 ± 3,3 mg TE/g d'échantillon (Rhimi et al. 2018). 

Asraoui et al. (2021) ont utilisé trois tests distincts pour évaluer le potentiel antioxydant des 

parties aériennes de D. viscosa collectées au Maroc : DPPH, ABTS et FRAP. L'extraction des 

échantillons a été réalisée en utilisant du méthanol, de l'acétate d'éthyle (EtOAc) et du 

chloroforme. Tous les extraits ont montré une activité antioxydante significative. Cependant, 

l'extrait d'EtOAc a montré la capacité antioxydante la plus élevée, les extraits de méthanol et 

de chloroforme suivant en termes d'efficacité (Asraoui et al. 2021). 

Ounaissia (2021) a trouvé que l'extrait méthanolique dérivé des parties aériennes de D. viscosa 

en Algérie montrait un meilleur potentiel antiradicalaire, avec une IC50 pour le DPPH de 1,36 

mg/L (Ounaissia 2021). 

15. Les propriétés -inflammatoires 

 

En plus de ses effets antioxydants largement rapportés dans la littérature, D. viscosa est 

également reconnue pour son potentiel anti-inflammatoire. 

L‘activité anti-inflammatoire de l'extrait méthanolique de D. viscosa a été évaluée par 

l'inhibition de la dénaturation des protéines, révélant une inhibition allant de 18,6% à 44,44 % 

à des concentrations de 1,2 mg/mL à 2 mg/mL, respectivement. En comparaison, l'acide 

acétylsalicylique a induit une inhibition de 30,18 % à 66,51 % aux mêmes concentrations. 

Une autre étude a mis en évidence que l'effet anti-inflammatoire de D. viscosa se traduit 

également par une inhibition dépendante de la concentration de l’enzyme élastases, atteignant 

jusqu'à 72 % d'inhibition à 10 mg/mL. Ce niveau d'inhibition est comparable à celui observé 

avec l'épigallocatéchine gallate, un puissant inhibiteur de la collagénase et de l'élastase (Rhimi 

et al. 2018). 
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En outre, deux autres études ont confirmé que l'extrait éthanolique et la décoction de feuilles et 

de fleurs de D. viscosa réduisaient l'œdème des pattes chez les rats (Mssillou et al. 2022; 

Ouahchia et al. 2020a). 

16. Les propriétés anti tumorale 

D. viscosa a fait l’objet de nombreuses études pour évaluer ses effets antinéoplasiques sur divers 

types de cancers. Les extraits de cette plante ont montré des résultats prometteurs contre les 

cellules cancéreuses cutanées, notamment dans le carcinome et le mélanome malin. Par 

exemple, l'extrait méthanolique a inhibé la croissance des cellules de mélanome A2058 et 

MeWo de manière dose et temps dépendants, avec des taux de mortalité cellulaire atteignant 

jusqu'à 59 % à 24 heures (Colak et al. 2022). Par ailleurs, dans un modèle de carcinome cutané 

chez la souris a montré que l'extrait éthanolique de D. viscosa démontré des effets antitumoraux 

significatifs (El Yaagoubi et al. 2021). 

Les extraits de D. viscosa ont montré une activité antiproliférative sur des lignées cellulaires de 

cancer du sein, telles que MCF-7, MDA- MB-231 et MDA-MB-468. En particulier, l'extrait 

méthanolique des feuilles a présenté une activité cytotoxique élevée contre MCF-7 et MDA- 

MB-468 (IC50 = 2,75 ± 1,2 μg/mL et IC50 = 20,43 ± 2,99 μg/mL, respectivement) 

(Mrid et al. 2022). Cependant, certains extraits ont montré une activité anticancéreuse modérée, 

notamment les extraits éthanolique et acétate d'éthyle, avec des IC50 plus élevés pour MCF-7 et 

MDA-MB231 (Messaoudi et al. 2016). De plus, Ozkan et al (2019) ont rapporté que D. viscosa 

présentait une meilleure activité antiproliférative que l'extrait aqueux contre les lignées 

cellulaires MCF-7 et T98-G. 

Concernant le cancer colorectal, l'extrait aqueux des feuilles de D. viscosa a montré des résultats 

prometteurs contre les cellules HCT116, Colo320 et MC38, induisant l’apoptose et réduisant le 

poids et le volume des tumeurs sans effets secondaires notables (Bar-Shalom et al. 2019). Par 

ailleurs, l’'extrait éthanolique des feuilles d'Algérie a également inhibé la prolifération des 

cellules HT29 sans toxicité sur les cellules Caco-2 non différenciées (Kheyar et al. 2022). 

Pour le cancer cervical, les extraits de D. viscosa ont montré une cytotoxicité contre les lignées 

cellulaires SiHa et HeLa, avec des valeurs IC50 de 6,54 ± 1,46 μg/mL et 13,17 ± 0,79 μg/mL 

respectivement (Benbacer et al. 2012). L'huile essentielle et les extraits d'hydrosol ont également 

démontré des effets anticancéreux significatifs (Vuko et al. 2021). 
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D’autres types de cancers semblent également sensibles aux extraits de D. viscosa . Par 

exemple, l’extrait éthanolique des parties aériennes a montré des effets antiprolifératifs et 

cytotoxiques contre le lymphome de Burkitt et l'ostéosarcome (Virdis et al. 2020). De plus les 

extraits provenant d'Italie, de Croatie et de Turquie ont révélé des effets cytotoxiques sur des 

cellules de cancer de la prostate, les cellules Vero, et les glioblastomes (Sevgi et al. 2021 ; Talib 

2010 ; Hepokur et al. 2019). 

17. Les propriétés antidiabétiques 

Plusieurs études ont examiné les propriétés antidiabétiques D. viscosa., en mettant en évidence 

son potentiel à inhiber les enzymes α-amylase et α-glucosidase, qui jouent un rôle clé dans 

l’augmentation des taux de sucre dans le sang après les repas. Par exemple, Mrid et al. (2022) 

ont démontré que les extraits méthanoliques des feuilles de D. viscosa inhibaient ces deux 

enzymes avec des concentrations inhibitrices médianes (IC50) de 1,381 mg/mL pour l'α-amylase 

et de 0,118 mg/mL pour l'α-glucosidase, comparé aux valeurs de 0,046 mg/mL et 0,329 mg/mL 

respectivement obtenues avec l'acarbose, utilisé comme témoin positif (Mrid et al. 2022). De 

même, Asraoui et al. (2021) ont observé que l'extrait méthanolique présentait une activité 

inhibitrice supérieure contre l'α-glucosidase par rapport aux extraits d'acétate d'éthyle et de 

chloroforme, avec des IC50 respectifs de 0,030 mg/mL et 0,040 mg/mL contre 0,033 μg/mL 

pour l'acarbose. Une tendance similaire a été relevée pour l’inhibition de l'α-amylase (Asraoui 

et al. 2021). 

Compte tenu de la richesse en sesquiterpènes de D. viscosa, Aydin et al. (2022) ont tenté d'isoler la 

tomentossine, une lactone sesquiterpénique présente dans les extraits éthanoliques et 

dichlorométhanique. Ce composé a montré activité antidiabétique avec des IC50 de 26,89 ± 1,54 

μM pour l'α-amylase et de 26,61 ± 0,236 μM pour l'α-glucosidase, comparée à 0,01 μM et 22,80 

μM pour l'acarbose, confirmant ainsi son potentiel antidiabétique (Aydin et al. 2022). 

Par ailleurs, des études in vivo ont également mis en évidence cet effet. Assi et al. (2015) ont observé 

une baisse significative de la glycémie chez les rats diabétiques traités avec une dose élevée de 50 

mg/kg de D. viscosa, les taux de glucose passant de 180,00 à 120,33 mg/dl, suggérant une 

activité dose-dépendante. De même, Zeggwagh et al. (2006) ont rapporté un effet 

hypoglycémiant notable à une dose de 20 mg/kg, sans modification des niveaux plasmatiques 

d'insuline, indiquant que l’action hypoglycémiante de D. viscosa pourrait s’exercer 

indépendamment de la sécrétion d'insuline (Zeggwagh et al. 2006). 
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18. Les propriétés antipyrétiques 

L’efficacité antipyrétique de D. viscosa a été évaluée à l’aide d’un modèle de fièvre induite par 

la levure de bière chez les rats. L'administration d'extraits méthanoliques à des doses de 400, 

600 et 800 mg/kg a entraîné une diminution de la température rectale, confirmant l'efficacité 

antipyrétique de cette plante (Ouahchia et al. 2020a). 

19. Le Potentiel antihypertenseur 

Le potentiel antihypertenseur de D. viscosa a également été étudié. Kattouf et al. (2009) ont 

démontré que l'extrait aqueux des feuilles de D. viscosa contrait l'augmentation de la pression 

artérielle induite par le L-NAME. Par ailleurs, l'extrait a présenté un effet inotrope négatif, de 

manière dose-dépendante, sur les cœurs de rats isolés et perfusés utilisant la méthode 

Langendorff, suggérant un rôle dans la réduction de l'hypertension (Kattouf et al. 2009a). De 

plus, Hakkou et al. (2017) ont rapporté que l'extrait méthanolique de D. viscosa abaisse la 

pression artérielle principalement par un mécanisme vasodilatateur dépendant de l'endothélium 

(Hakkou et al. 2017). 
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I. Enquête ethnobotanique sur l'usage traditionnel de D. viscosa (L.) 

Greuter chez les herboristes de la région de Rabat/Salé. 

L'étude ethnobotanique des plantes médicinales joue un rôle fondamental dans la préservation 

des savoirs traditionnels et ouvre des perspectives pour la recherche scientifique et 

pharmacologique. D. viscosa (L.) Greuter, largement employée en médecine traditionnelle, 

suscite un intérêt particulier en raison de ses multiples vertus thérapeutiques. Cette enquête 

ethnobotanique vise à explorer les usages traditionnels, les modes de préparation et les 

perceptions des herboristes de la région de Rabat/Salé concernant cette plante. 

1. Préservation des connaissances traditionnelles 

 

La documentation des connaissances et des pratiques des herboristes locaux permet de 

sauvegarder un patrimoine ethnobotanique menacé de disparition au fil du temps. 

2. Validation scientifique 

 

Les informations recueillies constituent une base précieuse pour des recherches scientifiques 

visant à confirmer les propriétés médicinales de D. viscosa, facilitant ainsi son intégration 

sécurisée et efficace dans les pratiques médicales contemporaines. 

3. Perspectives de développement pharmaceutique 

 

Une meilleure compréhension des usages traditionnels et des conditions de conservation de D. 

viscosa pourrait orienter le développement de nouveaux produits pharmaceutiques à base de 

cette plante, répondant ainsi aux besoins croissants de médecines naturelles. 

En s’intéressant aux pratiques des herboristes de Rabat/Salé, cette enquête offre un aperçu 

détaillé des connaissances locales, des perceptions des commerçants et des conditions de 

conservation de D. viscosa. Les résultats obtenus contribueront non seulement à 

l’enrichissement des connaissances ethnobotaniques, mais également à la valorisation et à la 

préservation de cette plante médicinale. 

4. Enquêtes chez les herboristes 

 

5. Définition d’une typologie des herboristes pour l’échantillonnage 

 

Avant de procéder à l’échantillonnage des herboristes, une typologie des points de vente a été 

établie en fonction de la disponibilité des herboristes dans les quartiers sélectionnés et de la 
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présence de plantes médicinales. Les herboristes de la zone de Rabat/Salé ont ainsi été classés 

selon la disponibilité des de la plante étudiée. 

6. Échantillonnage 

 

Un échantillonnage probabiliste a été réalisé en considérant les quartiers comme des grappes. 

Pour cela, un tirage au sort a été effectué afin de sélectionner 15 quartiers à Rabat et un total de 

40 herboristes. 

Dans le premier temps, l’ensemble des quartiers de Rabat et de sa périphérie (Salé) a été 

recensé, puis 15 quartiers ont été sélectionnés aléatoirement. Une liste complémentaire de 5 

quartiers supplémentaires a également été générée à l’aide d’un générateur de nombres 

aléatoires en ligne (annexe 1). 

Les quartiers dépourvus d’herboristes ont été exclus avant le tirage au sort. En revanche, les 

quartiers particulièrement fréquentés pour l’achat de plantes médicinales ont été inclus 

directement. 

Pour sélectionner les herboristes dans chacun des 15 quartiers retenus, une liste des 

herboristeries spécialisées a été établie Ensuite, un tirage au sort a permis d’identifier deux 

herboristeries par quartier. Lors des enquêtes sur le terrain, l’enquêteur s’est rendu 

approximativement au point central du quartier avant de se diriger vers les herboristeries de 

manière aléatoire. 

7. Réalisation de l’enquête 

 

Afin d’assurer le bon déroulement de l’enquête, il a été essentiel de vérifier préalablement la 

disponibilité des herboristes afin qu’ils puissent répondre aux questions dans des conditions 

optimales. Lorsque cela n’était pas possible, une seconde visite a été planifiée. L’objectif de 

l’étude a été clairement présenté aux commerçants, en langue arabe, afin de leur permettre de 

comprendre les enjeux du projet et de les encourager à y participer en toute confiance. Deux 

éléments ont contribué à les convaincre : l’importance de la recherche ethnobotanique et le fait 

que les enquêteurs soient des étudiants en stage et non des responsables qualité chargée des 

contrôles qualité. 

L’enquête a été menée à l’aide d’un questionnaire sous format papier, intégrant différents types 

de données détaillées dans l’annexe. 
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8. Observations réalisées par les enquêteurs 

 

Les questions posées aux commerçants portaient sur plusieurs aspects essentiels : l'origine de 

la plante (fournisseurs, zones de récolte), les conditions de stockage et de conservation, la 

fréquence de réapprovisionnement et la rotation des stocks, ainsi que la perception de 

l’efficacité et de la demande pour D. viscosa. Les informations collectées incluaient également 

le nom vernaculaire et scientifique de la plante, ses usages (thérapeutique, cosmétique, autres), 

les parties utilisées (tige, fleurs, fruits, graine, écorce, rhizome, bulbe, feuilles, plante entière, 

autres), ainsi que la forme d’emploi (tisane, poudre, huiles essentielles, huiles grasses, extrait 

comme teinture, solution, gélule). 

Les herboristes ont également été interrogés sur le mode de préparation (infusion, décoction, 

cataplasme, cru, cuit, autres), la dose utilisée (pincée, poignée, cuillerée, dose précise en g/verre 

ou en g/litre, autres), et le mode d’administration (oral, massage, rinçage, badigeonnage, autres). 

La posologie, incluant le nombre de prises par jour pour les enfants, les personnes âgées et les 

adultes, ainsi que la durée d’utilisation (un jour, une semaine, un mois, jusqu’à la guérison) ont 

été recueillies. Les types de maladies traitées ont été classés selon plusieurs catégories : 

affections cardio-vasculaires, génito-urinaires, ostéoarticulaires, dermatologiques, 

respiratoires, métaboliques, digestives, neurologiques, ainsi que celles des glandes annexes du 

tube digestif. ) De plus, les procédures adoptées en cas d’intoxication ont été relevées. 

D’autres paramètres ont été documentés, notamment le niveau de satisfaction des clients (déçu, 

peu satisfait, satisfait, très satisfait), la répartition par genre des clients (>50 % femmes, >50 % 

hommes), les recommandations alimentaires pendant le traitement, et les effets secondaires 

potentiels liés à l’usage de D. viscosa. Enfin, les motivations des herboristes à recommander la 

phytothérapie ont été explorées, notamment en raison du coût réduit, de l’efficacité perçue 

supérieure à la médecine conventionnelle, ou d’autres facteurs. 

 

II. Récolte, extraction, analyse quantitative et qualitative des 

métabolites de D. viscosa (L.) Greuter. 

1. Le matériel végétal 

 

En avril 2019, la récolte des parties aériennes de D. viscosa a été effectuée dans la région de 

Chefchaouen, spécifiquement à une localisation définie par les coordonnées géographiques 

(35°. 01094468" N- 5°2245,85656"W). L'identification taxonomique a été réalisée par le 
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Professeur Khamar Hamid du département de botanique de l'Institut Scientifique de l'Université 

Mohammed V de Rabat. Un spécimen témoin, référencé sous le numéro RAB113134, a été 

déposé dans l'herbier de l'institut à des fins de référence. 

Les parties aériennes récoltées ont été soumises à un processus de dessiccation à l'abri de la 

lumière, conservées à une température ambiante jusqu'à l'obtention d'un état de sécheresse 

complet. Par la suite, elles ont été réduites en poudre à l'aide d'un mixeur électrique de 

laboratoire. La poudre résultante a été stockée à une température de 4°C afin de préserver les 

composants bioactifs en vue d'analyses ultérieures. 

2. Protocole d'extraction : macération et fractionnement 

 

Les extraits de D. viscosa ont été obtenus en utilisant une quantité de 500 grammes de la plante, 

avec une proportion de 10 mL de solvant pour chaque 2 grammes de matière végétale. Ce 

rapport poids/volume a été établi pour garantir une extraction efficace des composés bioactifs 

présents dans la plante. La macération a été réalisé en utilisant 2 types de solvants : de l'éthanol 

(100%), et un mélange éthanol-eau (80 : 20 v/v), pendant trois jours à température ambiante, 

Après la macération, les extraits ont été filtrés à l'aide d'un papier filtre Wattman No. 1 pour 

éliminer les particules solides. Ensuite, les extraits ont été concentrés par évaporation dans un 

évaporateur rotatif (Heidolph Allemagne). L'extrait hydro éthanolique obtenu par la macération 

éthanol-eau (80 : 20, v/v) a ensuite été fractionné en utilisant successivement 200 mL d’hexane 

, 200 mL d’acétate d'éthyle, et 200 mL de n-butanol (200mL). Chaque fraction a été évaporée 

pour éliminer les solvants résiduels. Les extraits de macération ainsi que les fractions obtenues 

ont été lyophilisés à l'aide d'un lyophilisateur (CHRIST Alpha 1-2 LD plus), méthode 

permettant de préserver la stabilité des composés actifs en éliminant l'eau résiduelle. Les 

échantillons lyophilisés ont été stockés à -20 °C jusqu'à leur utilisation ultérieure. La Figure 

14 illustre graphiquement les différentes étapes du processus d'extraction et de fractionnement 

des extraits de D. viscosa. 
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Figure 14 : Schéma du Processus d'extraction 

 

3. Extraction des flavonoïdes de D. viscosa 

 

Pour isoler les flavonoïdes de D. viscosa, les feuilles sont d'abord séchées à l'air libre à l'ombre 

afin d'éviter toute dégradation des composés. Ensuite, les feuilles séchées sont finement broyées 

pour optimiser la surface de contact avec le solvant d'extraction, un mélange d'éthanol et d'eau 

dans un rapport de 70:30. Ainsi, 100 g de poudre de plante sont immergés dans ce solvant selon 

un rapport de 1:10 (poids/volume), et le mélange est agité en continu pendant 24 à 48 heures à 

température ambiante. A l’issue de cette période, le mélange est filtré pour séparer l'extrait 

liquide des résidus végétaux. 

 

La solution hydro-alcoolique obtenue est ensuite évaporée à une température comprise entre 35 

et 45°C à l'aide d'un évaporateur rotatif (Heidolph Allemagne), permettant de récupérer un 

extrait sec. Ce résidu est redissous dans 200 mL d'eau distillée bouillante et laissé au repos 

pendant 24 heures. La solution est alors filtrée sous vide pour récupérer la phase aqueuse, 

laquelle est mélangée à 100 mL d'éther de pétrole afin de faciliter la séparation des phases. La 

phase aqueuse inférieure est récupérée et soumise à des extractions successives avec du 

chloroforme, 100 mL d'acétate d'éthyle et 100 mL de n-butanol (100 mL chacun). À chaque 

étape, le mélange est vigoureusement agité puis laissé reposer pour permettre une séparation 

complète des phases. La phase aqueuse est récupérée à chaque extraction, tandis que la phase 
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organique inférieure est éliminée. Enfin, la phase aqueuse enrichie en flavonoïdes est 

lyophilisée. Cet extrait est utilisé pour évaluer pour la première fois l'activité hépatoprotectrice 

des flavonoïdes de la plante. 

 

4. Détermination du rendement 

 

La détermination du rendement pour D. viscosa consiste à évaluer la quantité de composés 

extraits par rapport à la masse initiale des parties aériennes de la plante. Pour ce faire, la masse 

totale des extraits obtenus à partir de D. viscosa est mesurée après le processus d'évaporation 

ou de lyophilisation. 

L'application de la formule de rendement en pourcentage : 

 

 

Après la récolte et à l'extraction des parties aériennes de Dittrichia viscosa, une analyse 

quantitative des métabolites secondaires est réalisée. L’objectif est d’explorer la composition 

chimique de la plante, en mettant particulièrement l'accent sur les phénols totaux et les 

flavonoïdes, dont les propriétés bioactives feront l’Object de dosages. 

Les résultats sont résumés sous forme de moyenne (n=3) ± écart-type. Analyse de la variance 

(ANOVA) suivie du test de Bonferroni, en utilisant GraphPad Prism version 8.0.1. Une valeur 

p < 0,05 a été considérée comme statistiquement significative. 

5. Dosage des phénols totaux 

 

La détermination des polyphénols totaux a été réalisée selon la méthode de Nihal Turkmen et 

al, décrite en 2006, avec quelques ajustements (Turkmen et al. 2006), en utilisant le réactif de 

Folin-Ciocalteu. Ce réactif, composé d'acide phosphotungstique (H3PW12O40) et d'acide 

phosphomolybdique (H3PMo12O40), subit une réduction lors du processus d'oxydation des 

phénols, conduisant à une mixture d'oxydes bleus de tungstène et de molybdène. La couleur 

bleue résultante, présentant une absorption maximale à environ 765 nm, est directement 

proportionnelle à la teneur en polyphénols dans les échantillons. 

Dans cette procédure, 0,5 ml de l'échantillon est introduit dans des tubes à essai, suivi de l'ajout 

de 2,5 mL de réactif de Folin-Ciocalteu (dilué dix fois dans de l'eau distillée) et de 4 mL de 

carbonate de sodium à 7,5% (p/v). Ensuite, les solutions sont maintenues dans un bain-marie à 

45 °C pendant 30 minutes. L'intensité de la couleur bleue développée est mesurée à 765 nm à 

Rendement (%) = Masse initiale des parties aériennes g / Masse des extraits g ×100 

https://www.google.com/search?sca_esv=c61a3541004a5e3a&rlz=1C5CHFA_enMA858MA858&sxsrf=ACQVn0-gYVEOLHaQgk6DdEAtCtyeu2vvdw%3A1707566723713&q=Rendement(%25)%3D(%2BMasse%2Binitiale%2Bdes%2Bparties%2Ba%C3%A9riennes%2BMasse%2Bdes%2Bextraits%2B%E2%80%8B%2B)%C3%97100&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwiVy_zf3aCEAxVfg_0HHUP5A-gQkeECKAB6BAgGEAI
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l'aide d'un spectrophotomètre (Jasco V 630). L'acide gallique sert de référence standard, et les 

résultats sont exprimés en milligrammes d'équivalents d'acide gallique par gramme d'extrait 

(mg EAG/g d'extrait), avec une gamme d'étalonnage de l'acide gallique fixée entre 0 et 250 µg. 

La figure 15 représente la courbe d’étalonnage de L'acide gallique. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 15 : La courbe d’étalonnage de l’acide gallique 

 

6. Dosage des flavonoïdes 

 

La quantification des flavonoïdes a été réalisée par une méthode reposant sur la formation d'un 

complexe stable entre le chlorure d'aluminium et les groupes d'oxygène de la structure carbonée 

des flavonoïdes. Le protocole utilisé a été adapté de Zhishen et al. (Zhishen, et al. 1999), avec 

quelques modifications. Dans un tube à essai, 1 mL de l'échantillon a été mélangé avec 1,25 mL 

d'eau distillée, puis 0,075 mL d'une solution de nitrite de sodium à 5% (p/v). Après une 

incubation de 5 minutes, 0,15 mL de la solution de trichlorure d'aluminium à 10% (p/v) a été 

ajouté, et le mélange a été laissé à reposer pendant 6 minutes. Ensuite, 0,5 mL de NaOH (1M) 

a été ajouté, et le mélange a été dilué avec 0,275 mL d'eau distillée. Après un 
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mélange complet, la solution a reposé pendant 30 minutes, et l’absorbance a été mesurée à 510 

nm à l’aide d’un spectrophotomètre. 

Pour établir une courbe d'étalonnage, une solution de rutin dans du méthanol a été préparée, 

puis diluée pour obtenir des concentrations allant de 0 à 350 μg/mL. Les résultats obtenus sont 

exprimés en milligrammes d'équivalents de rutin pour 100 grammes d'extrait sec (mg ER/100 

g d'extrait sec). La figure 15 représente la courbe d’étalonnage de Rutin. Les résultats sont 

résumés sous forme de moyenne (n=3) ± écart-type. Analyse de la variance (ANOVA) suivie 

du test de Bonferroni, en utilisant GraphPad Prism version 8.0.1. Une valeur p < 0,05 a été 

considérée comme statistiquement significative. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 16 : La courbe d’étalonnage de Rutin 

 

7. Effet de la période de récolte, de la méthode d'extraction et du solvant sur le 

profil phytochimique, antioxydant des extraits de Dittrichia viscosa 

Dans cette étude, nous avons utilisé trois méthodes d'extraction différentes (macération, Soxhlet 

et ultrasons). Pour chaque méthode, 100 g de poudre de D. viscosa ont été extraits avec 500 mL 

du solvant correspondant (eau ou éthanol).  Pour la méthode aux ultrasons, la poudre de la 
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plante et le solvant ont été placés dans des flacons dans un bain à ultrasons pendant 30 minutes, 

à une température de 40° C. Les extraits ont ensuite été filtrés à travers le papier filtre, et 

recueillis dans des flacons propres. L'extraction par Soxhlet est réalisée comme suit : la poudre 

de D. viscosa est placée dans une cartouche Soxhlet et reliée à un ballon contenant le solvant 

approprié sous reflux pendant 4 heures à une température de 70°C. Après l'extraction par 

macération à froid, la poudre de D. viscosa et le solvant sont placés dans des flacons en verre 

hermétiquement fermés. L'extraction par macération à froid s'est déroulée comme suit La 

poudre de D. viscosa et le solvant ont été placés dans des flacons en verre hermétiquement 

fermés. Les flacons ont ensuite été laissés pendant 72 heures à l'abri de la lumière et à 

température ambiante, en les agitant de temps en temps. Après cette période, les extraits ont été 

filtrés et recueillis dans des flacons propres. Les extraits obtenus par chaque méthode ont été 

évaporés à l'aide d'un évaporateur rotatif sous vide et conservés dans des conditions appropriées 

jusqu'à leur analyse ultérieure. Les composés phénoliques et flavonoïdes ont été quantifiés à 

l'aide de la méthode Folin-Ciocalteu décrite précédemment. 

Toutes les données ont été exprimées en tant que moyenne ± écart-type. L'analyse de variance 

(ANOVA) a été utilisée pour évaluer les différences significatives entre les moyennes. 

L'ANOVA à sens unique suivie du test post hoc de Tukey a permis d'évaluer l'effet de la période 

de récolte, tandis qu'une analyse de variance à deux voies a été utilisée pour identifier les 

différences selon les techniques d'extraction et les solvants. Le test de Bonferroni a été utilisé 

pour comparer les groupes lorsque nécessaire. Le test de corrélation de Pearson a été appliqué 

pour évaluer la relation entre la capacité antioxydante et la teneur en composés phénoliques et 

flavonoïdes. Les relations entre les différents paramètres de qualité ont été déterminées à l'aide 

du coefficient de corrélation de Pearson (r), en appliquant le package metan. L'analyse en 

composantes principales (PCA) a été réalisée avec les packages Factoextra et FactoMineR. 

 

8. Chromatographie gazeuse/ spectrométrie de masse (GC/MS) et chromatographie 

haute performance (HPLC) 

8.1 Composition des phytostérols 

 

La composition en stérols a été déterminée suivant la méthode DGF-F-III . Ainsi 250 mg de la 

fraction lipidique ont été pesés dans un ballon rond, avec ajout de bétuline en tant que standard 

interne et 5 mL de KOH éthanolique. Le mélange a été refluxé pendant 15 minutes. La fraction 

insaponifiable a été isolée à l'aide d'une colonne d'oxyde d'aluminium. Une chromatographie 
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sur couche mince a été réalisée en utilisant comme phase mobile de n-heptane et d'éther 

diéthylique distillé (50 :50 v/v) pour séparer les stérols de la fraction insaponifiable. Les stérols 

isolés ont été silylés à l'aide d'un agent de silylation (MSHFBA) contenant 50 μL de 

méthylimidazole dissous dans le MSHFBA. Le profil stérolé a été analysé par chromatographie 

en phase gazeuse (GC) sur une colonne SE CB 54 (Macherey-Nagel, Duren, Allemagne) d’une 

longueur de 50 m, d’un diamètre interne de 0,32 mm et d'une épaisseur de film de 0,25 μm. Les 

températures de l'injecteur et du détecteur ont été réglées à 320°C, et le gradient de la colonne 

allait de 245 à 260°C à une vitesse de 5°C/min. Les pics ont été identifiés en utilisant des 

composés standard tels que le β-sitostérol, le campestérol et le stigmastérol, ainsi qu'un mélange 

de stérols isolés de l'huile de colza (brassicastérol) et de l'huile de tournesol (D7-avénastérol, 

D7-stigmastérol et D7-campestérol). D'autres stérols ont été initialement identifiés par GC-MS 

puis confirmés par comparaison de leurs temps de rétention. 

8.2 Composition en acides gras 

 

La composition en acides gras a été déterminée en utilisant une combinaison de la méthode 

allemande VI 10 (2013) de la DGF et la méthode allemande C-VI (2013). Dans cette analyse, 

une goutte d'huile a été dissoute dans 1 mL de n-heptane dans un tube, puis 50 μL de 

méthanolate de sodium (Merck, Darmstadt, Allemagne) ont été ajoutés. Le tube fermé a été 

vigoureusement agité pendant 1 minute à température ambiante. La réaction a été stoppée en 

ajoutant 100 μL d'eau, et la solution a été neutralisée avec 50 μL d'un mélange de HCl 1N avec 

du méthylorange (Merck, Darmstadt, Allemagne). Pour éliminer toute trace d'eau, 20 mg de 

sulfate d'hydrogène de sodium (monohydrate, extrapur ; Merck, Darmstadt, Allemagne) ont été 

ajoutés. La phase supérieure de n-heptane a été transférée dans un flacon et injectée dans un 

chromatographe en phase gazeuse HP5890 (Agilent Technologies sales & Services GmbH & 

Co. KG, Waldbronn, Allemagne). La séparation a été effectuée à l'aide d'une colonne capillaire, 

CP-Sil 88, d'une longueur de 100 m, d'un diamètre interne de 0,25 mm et d'une épaisseur de 

film de 0,2 μm. Le programme de température comprenait un gradient de 155 °C à 220 °C à 

une vitesse de 1,5 °C par minute, suivi d'un palier à 220 °C pendant 10 minutes. L'injecteur et 

le détecteur ont été programmés à 250 °C. L'hélium a été utilisé comme gaz porteur avec un 

rapport de division de 1 :50. Le logiciel d'intégration a calculé les aires des pics, et les 

pourcentages d'esters méthyliques d'acides gras (FAME) ont été déterminés en pourcentage de 

poids par normalisation interne directe. 
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8.3 Composition des tocophérols 

 

La composition des composés actifs de la vitamine E, y compris les tocophérols, les tocotriénols 

et le plastochromanol-8, a été déterminée selon la méthode allemande (DGF) F-II 4a, 2013. 

Dans cette méthode, 150 mg d'huile ont été dissous dans 1 mL de n-heptane, et après filtration, 

20 μL de l'échantillon ont été directement injectés à l'aide d'un autosampler Marathon Basic 

(Spark Ajemmen, Pays-Bas) dans une colonne HPLC Diol de 25 cm x 4,6 mm de diamètre 

interne (Merck, Darmstadt, Allemagne). Le système HPLC comprenait un système de gradient 

de pression (basse pression Merck-Hitachi), comprenant une pompe L-6000 (Merck-Hitachi, 

Darmstadt, Allemagne), un spectrophotomètre à fluorescence Merck-Hitachi F-1000 

(Darmstadt, Allemagne) avec une longueur d'onde d'excitation à 295 nm et une longueur d'onde 

d'émission à 330 nm, et un système d'intégration ChemStation (Agilent Technologies 

Deutschland GmbH, Böblingen, Allemagne). La phase mobile utilisée était une combinaison 

de n-heptane et de tert-butyl méthyl éther. Le débit utilisé était de 1,3 mL/min. 

8.4 L’analyse chromatographique de l’extrait flavonoidique de la plante D. viscosa 

par LC/MS 

Pour l’analyse chromatographique des flavonoïdes extraits de la plante D. viscosa, on a utilisé 

la chromatographie liquide couplée à la spectrométrie de masse (LC/MS). Ce système repose 

sur une pompe quaternaire Thermo Scientific, assurant un contrôle précis du gradient, et un 

injecteur automatique garantissant une manipulation homogène des échantillons. La séparation 

des flavonoïdes hydrophobes est réalisée sur une colonne analytique BDS HYPERSIL C18 (150 

mm x 4,6 mm, particules de 5 µm), Avant l’analyse, les échantillons sont dissous dans du 

méthanol (grade HPLC) pour atteindre les concentrations souhaitées, puis filtrés à travers une 

membrane de 0,22 µm pour éliminer les particules, puis transférés dans des flacons HPLC. Le 

système utilise deux phases mobiles : une solution de l’acide acétique à 0,1 % dans l'eau et 

méthanol. La colonne est initialement équilibrée dans un mélange composé de de 95% de phase 

aqueuse et 5% de méthanol pour la stabilité de base. Le gradient commence à 5 % de méthanol, 

augmente linéairement jusqu'à 42 % en 38 minutes, se maintient pendant 3 minutes, puis revient 

à 5 %, avec un débit de 1 ml/min. La colonne est maintenue à 40°C et le volume d'injection est 

fixé à 10 µl. La détection est réalisée par spectrométrie de masse en mode Selected Ion 

Monitoring (SIM) avec ionisation négative, sous une tension capillaire de 3500 V, et un débit 

de gaz sec de 12 L/min à 350°C. 
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9 Simulation de Docking moléculaire 

 

Les simulations de Docking moléculaire ont été réalisées en utilisant Autodock Vina 1.1.2. Une 

bibliothèque de sept molécules de molécules de la fraction lipidique a été préparée à partir de 

la base de données CHEMBL, dont les SMILES correspondants sont présentés dans le tableau 

4. 

 

Tableau 4. Bibliothèque de composés testés de la fraction lipidique 
 

Composés ID CHEMBL SMILES 

Acide 

linolénique 

CHEMBL8739 CC/C=C\C/C=C\C/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

Acide oléique CHEMBL8659 CCCCCCCC/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

Acide linoléique CHEMBL267476 CCCCC/C=C\C/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

γ-Tocophérols CHEMBL2151591 Cc1c(O)cc2c(c1C)O[CO](C)(CCC[COH](C)CCC 

[COH](C)CCCC(C)C)CC2 

7-Campesterol CHEMBL520535 CC(C)[COH](C)CC[COOH](C)[COH]1CC[COH] 

2[COOH]3CC=C4C[COOH](O)CC[CO]4(C)[CO 

H]3CC[CO]12C 

7-ß-Sitosterol CHEMBL221542 CC[COH](CC[COOH](C)[COH]1CC[COH]2[CO 

OH]3CC=C4C[COOH](O)CC[CO]4(C)[COH]3C 

C[CO]12C) C(C)C 

Stigmastérol CHEMBL400247 CC[COH] (/C=C/[COOH] 

(C)[COH]1CC[COH]2[COOH]3CC=C4C[COOH 

] (O)CC[CO]4(C)[COH]3CC[CO]12C) C(C)C 

10 Préparation des récepteurs 

 

Les calculs de Docking ont été effectués sur cinq modèles de récepteurs, à savoir MMP-2, 

VEGF, FGF-2, MMP-1 et MMP-9 (Tableau 5). Les récepteurs ont été préparés en retirant les 

molécules d'eau et les hétéroatomes, et en définissant la boîte de grille basée soit sur des 

informations préexistantes, telles que les ligands préfixés ou les sites actifs, soit sur le squelette 

protéique, en utilisant BIOVIA Discovery Studio 24.1.0. Par la suite, les charges de Kollman et 

les hydrogènes polaires ont été ajoutées à l'aide d'Autodock Tools 1.5.7, et les récepteurs ont 

été sauvegardés au format PDBQT. 
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Tableau 5. Modèles de récepteurs utilisés pour le Docking 
 

Nom de la 

cible 

PDB ID Référence Grille (XYZ) 

MMP-2 1CK7 Active sites of MMP-2 51.965405 89.132667 147.579054 

VEGF 2VPF VEGF Backbone 8.092300 9.265765 30.799750 

FGF-2 6L4O:B FGF-2 Backbone 19.705766 -11.948127 -47.377796 

MMP-1 1SU3 EPE Ligand 20.605500 -99.537083 15.155000 

MMP-9 1L6J Zn and Ca Ligands 30.364115 44.744473 44.952479 

 

Préparation des Ligands : Les molécules ont été préparées à partir de la base de données 

CHEMBL et leurs structures chimiques ont été représentées en utilisant les SMILES. 

 

Préparation des Récepteurs : Les récepteurs ont été préparés en éliminant les molécules d'eau 

et les hétéroatomes, et en définissant les boîtes de grille appropriées avec BIOVIA Discovery 

Studio 24.1.0. Les charges de Kollman et les hydrogènes polaires ont été ajoutés à l'aide 

d'Autodock Tools 1.5.7. 

 

Les simulations de Docking ont été réalisées à l'aide d'Autodock Vina 1.1.2 pour évaluer les 

interactions entre les molecules et les récepteurs ciblés. 

 

Pour les simulations de Docking moléculaire, nous avons utilisé l'Open Drug Discovery Toolkit 

(ODDT) avec son backend Open Babel (Wójcikowski, Zielenkiewicz, et Siedlecki 2015). Cet 

outil permet une manipulation et une préparation efficaces des structures moléculaires pour les 

études de Docking. 

11 Préparation des ligands 

 

11.1.1 Traitement des SMILES 

 

En utilisant Python et ODDT, chaque entrée SMILES a été traitée pour lire la structure 

moléculaire de chaque composé. Cette étape a inclus l'ajout d'atomes d'hydrogène pour 

compléter les structures et la génération de conformations tridimensionnelles des molécules. 
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11.1.2 Exportation des conformations 

 

Les conformations 3D générées ont été exportées au format PDBQT, qui est compatible avec 

les outils de Docking tels qu'Autodock Vina. 

11.1.3 Visualisation des complexes 

 

Pour la visualisation des complexes formés entre les ligands et les récepteurs, nous avons utilisé 

BIOVIA Discovery Studio 24.1.0. Ce logiciel a permis la création de cartes en 2D et 3D des 

complexes, offrant une vue détaillée des interactions entre les molécules et les récepteurs. 

11.1.4 Investigation in-silico et ADME/toxicité des flavonoïdes de la plante 

 

Une investigation in-silico a été menée sur la base de prédictions ADME/toxicité, d'évaluations 

de la similarité des candidats-médicaments et de simulations d'amarrage moléculaire. Les 

flavonoïdes ont été extraits de D. viscosa à l'aide d'une méthode de fractionnement impliquant 

une séparation liquide-liquide par polarité incrémentielle. Les flavonoïdes identifiés ont d'abord 

été examinés en termes de toxicité et de profils ADME sur la base des règles de Lipinski, Veber, 

Egan, Muegge et Rhose puis testés pour la deuxième fois par le modèle prédictif d'Egan de 

l'œuf bouilli et les radars de biodisponibilité, tous assistés par les serveurs Swiss/ADME et 

pKCSM. Dans un deuxième temps, deux molécules non toxiques ont été choisies pour des 

simulations d'amarrage moléculaire afin d'explorer les mécanismes d'inhibition des activités 

antioxydantes et hépatoprotectrice contre la protéine NADPH oxydase (PDB ID : 2CDU et trois 

protéines hépatoprotectrice (PDB ID : 3VI8, 7KPB, et 1TNF). Les récepteurs ciblés ont été 

téléchargés au format PDB à partir de, puis convertis au format PDBQT après avoir été préparés 

à l'aide du logiciel Discovery studio en ajoutant les charges de Gasteiger correspondantes, en 

supprimant les molécules d'eau et tous les ligands cocristallisés suspendus à chaque récepteur. 

Les protéines préparées ont été arrimées aux ligands candidats à l'aide du logiciel Autodock. 

Enfin, les liaisons intermoléculaires produites ont été visualisées à nouveau à l'aide du logiciel 

Discovery Studio. 
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III. Etude de la toxicité orale et cutanée aigue et chronique des extraits 

et fractions de parties aériennes de D. viscosa (L.) Greuter chez les 

rats Wistar. 

1. Les animaux 

 

Pour l'étude de la toxicité, nous avons sélectionnés des rats Wistar non gestantes, pesant entre 

200 et 300 g et âgés de 7 à 8 semaines, comme modèle animale. Ces sujets ont été fournis par 

l'animalerie du laboratoire de physiologie animale de la Faculté des Sciences de Rabat, assurant 

ainsi une source homogène et contrôlée pour les expérimentations. Les rats ont été hébergés 

individuellement dans des cages stériles, avec un accès illimité à la nourriture et à l'eau tout au 

long de l'étude, afin de maintenir des conditions environnementales stables. 

Une période d'acclimatation d'une semaine a été observée, au cours de laquelle les rats ont été 

habitués aux conditions du laboratoire, caractérisée par une température ambiante régulée et un 

cycle lumière/obscurité de 12 heures. De plus, les rats ont été soumis à un jeûne de 24 heures 

avant chaque expérience pour standardiser les conditions alimentaires et minimiser les 

variations. 

L'intégrité éthique de l'expérimentation a été strictement respectée, les manipulations ayant été 

effectuées conformément aux principes éthiques en vigueur. Le protocole expérimental a été 

soumis à l'approbation du Comité d'éthique de la recherche de l'université. 

12 Toxicité orale aiguë 

 

L'évaluation de la toxicité orale aiguë des extraits et des fractions obtenus à partir de D. viscosa 

a été réalisée conformément au protocole défini par la directive 423 de l'Organisation de 

Coopération et de Développement Economiques (OCDE). Cette approche méthodologique, 

conforme aux principes des 3R (Réduction, Remplacement, Raffinement), permet de classifier 

des substances toxiques en minimisant le nombre d'animaux utilisés, tout en restant cohérente 

avec d'autres méthodes de toxicité aiguë (OECD 2019). 

Afin de déterminer la DL50 (dose létale médiane exprimée en mg/kg de poids corporel, induisant 

la mortalité de 50% des animaux d’un groupe homogène de rats Wistar traités), des solutions 

d'extraits de D. viscosa ont été préparées à une dose unique de 2000 mg/kg de poids corporel. 
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Ces solutions ont été administrées par voie orale aux rats, tandis que le groupe témoin recevait 

de l'eau distillée. 

Chaque animal a été observé individuellement durant les premières 24 heures pour détecter tout 

comportement anormal, symptôme de toxicité, ou signe de mortalité. La surveillance a été 

ensuite poursuivie pendant 14 jours, permettant d'enregistrer les symptômes toxicologiques, les 

taux de morbidité et de mortalité, ainsi que tout changement physique, notamment les variations 

de poids corporel et de comportement. Au terme de l'expérience, le 14e jour, tous les animaux, 

qu'ils appartiennent au groupe traité ou au groupe témoin, ont été sacrifiés pour une inspection 

macroscopique et la pesée des organes (foie et reins). Ces mesures ont été effectués afin de 

comparer les résultats obtenus avec ceux du groupe témoin. 

13 Toxicité cutanée aiguë 

 

D. viscosa, une plante traditionnellement utilisée en médecine populaire pour traiter diverses 

affections cutanées telles que les cicatrices et les irritations cutanées ( Bouyahya et al. 2018), a 

été évaluée pour la première fois quant à sa toxicité dermique aiguë, conformément à la 

directive 402 de l'Organisation de Coopération et de Développement Economiques (OCDE) 

(OECD 2019). 

Pour chaque extrait et fraction, une application unique de 2000 mg/kg de poids corporel a été 

administrée par voie dermique à des rats Wistar présentant une peau saine et sans lésions. Une 

surveillance quotidienne a été effectuée pour détecter tout signe de toxicité. 

L’objectif de cette approche était d’évaluer la tolérance cutanée des extraits de la plante D. 

viscosa, en accord avec les normes internationales établies par l'OCDE. 

14 Préparation de la peau des animaux 

 

La partie dorsale de la peau des rats pesant entre 200 et 300 g (représentant environ 10% de la 

surface corporelle totale) a été rasée 24 heures avant l'application des extraits, afin d’éliminer 

les poils. Les extraits ont ensuite été appliqués délicatement sur la zone rasée en massant la 

peau pour favoriser l'absorption et augmenter la perméabilité. L’application a été réalisée à 

l'aide d'un pansement de gaze poreuse et d'un sparadrap non irritant pendant 24 heures, puis la 

peau a été nettoyée à l'eau stérile. Pendant la période d'observation de 14 jours, les rats ont été 

pesés régulièrement et tout changements de comportement ou signe de toxicité, notamment 

cutané, a été enregistrés. 
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15 Toxicité orale chronique 

 

L'évaluation de la toxicité orale chronique des traitements à base de D. viscosa a été réalisée 

conformément à la ligne directrice 407 de l'OCDE (OCDE 2008). L'étude a été menée sur des 

rats, chaque extrait étant administré quotidiennement par voie orale à une dose de 2000 mg/kg 

de poids corporel pendant 28 jours, tandis que le groupe témoin recevait de l'eau distillée. 

Tout au long du traitement, une observation attentive a permis de suivre l'évolution du poids 

corporel et de détecter tout changement comportemental, incluant l'activité générale, le 

comportement alimentaire, les interactions, les réponses sensorielles, ainsi que les 

comportements locomoteurs exploratoires. Ces observations régulières fournissent des 

informations essentielles sur la sécurité et la tolérance à long terme des traitements à base de 

D. viscosa. Au terme des 28 jours, les rats ont été sacrifiés afin de prélever les organes, 

notamment le foie et les reins, en vue d'analyses histopathologique. Les poids de ces organes 

ont été enregistrés comme indicateurs quantitatifs des effets potentiels induits par les 

traitements. Par ailleurs, des échantillons de sang ont été prélevés pour des examens 

biochimiques et hématologiques. 

16 Toxicité cutanée chronique 

 

L'évaluation de la toxicité cutanée chronique à doses répétées des extraits de D. viscosa a été 

réalisée conformément aux normes de l’OCDE , telles que spécifiées dans la ligne directrice 

410 (OCDE 2016). Cette étude a été méticuleusement menée sur des groupes de rats Wistar 

dépourvus de toute altération cutanée, avec une administration quotidienne des extraits par voie 

cutanée, à une dose de 2000 mg/kg de poids corporel, sur une période de 28 jours. 

La préparation de la peau et le protocole de traitement ont suivi les mêmes modalités que ceux 

employés pour l'étude de toxicité cutanée aiguë. Durant la période d’observation, les rats ont 

été surveillés quotidiennement, notamment par des pesées régulières, afin de détecter tout 

changement comportemental ou signe de toxicité. À l’issue de l’essai, les rats ont été sacrifiés, 

et leurs organes (notamment le foie et les reins) ont été prélevés pour des analyses 

histopathologique approfondies. Par ailleurs, des prélèvements sanguins ont été effectués pour 

des analyses biochimiques et hématologiques. 



76  

17 Analyses biochimiques et hématologiques 

 

Les analyses biochimiques et hématologiques des échantillons de sang prélevés ont été 

effectuées dans les laboratoires d'hématologie et de biochimie de l'hôpital universitaire Ibn Sina 

à Rabat. L'analyse hématologique a été réalisée à l'aide d'un analyseur hématologique 

automatique (Sysmex 9500®). Les échantillons, prélevés dans des tubes contenant de 

l'anticoagulant EDTA, ont permis de mesurer la teneur en globules blancs (WBC), en globules 

rouges (RBC), en hémoglobine (HGB), en hématocrite (HCT), en volume corpusculaire moyen 

(MCV), hémoglobine corpusculaire moyenne (HMC), concentration corpusculaire moyenne 

d'hémoglobine (CCMH), plaquettes (PLT), largeur de distribution des globules rouges (RDW), 

volume plaquettaire moyen (MPV), lymphocytes (LYM) et autres paramètres. L'examen 

biochimique des échantillons de sérum a été effectué à l'aide d'un analyseur chimique 

automatique (ARCHITECT c Systemst AEROSET). Après décapitation, le sang a été recueilli 

dans des tubes secs et centrifugé à 3000 rpm pendant 10 minutes pour analyser l'alanine amino 

transférase (ALT), l'aspartate transaminase (AST), le cholestérol (CHOL), la créatinine (CRE), 

la phosphatase alcaline (ALP), les triglycérides (TRGL), le glucose (Glu) et l'urée (URE). 

18 Anatomie pathologique et histologie 

 

L'examen histopathologique, a été réalisé au laboratoire d'anatomie pathologique de l'hôpital 

universitaire Ibn Sina à Rabat. Cette étape visait à examiner les tissus du foie et des reins afin 

de détecter tout signe d'éventuelle toxicité organique induite par les traitements. 

Le processus de préparation des échantillons de tissus a débuté par la fixation des échantillons 

dans une solution de formol tamponné à 10 %, assurant ainsi la préservation de leur structure 

cellulaire. Les tissus fixés ont ensuite été déshydratés progressivement à l'aide de solutions 

d'éthanol de concentrations croissantes, optimisant leur préparation pour l'inclusion en 

paraffine. L'inclusion en paraffine a permis la découpe des échantillons en coupes de 5 μm 

d'épaisseur à l'aide d'un microtome, un instrument spécialisé pour réaliser des coupes 

histologiques précises. 

Les coupes obtenues ont ensuite été soumises à une coloration à l'hématoxyline-éosine. Cette 

technique de coloration permet de distinguer les noyaux cellulaires, qui apparaissent en bleu 

foncé à l'hématoxyline, du cytoplasme et des autres structures tissulaires, qui prennent une 

teinte rose à l'éosine. L'application de cette coloration permet de fournir une image contrastée 

des  différentes  structures  cellulaires,  facilitant  ainsi  l'analyse  histopathologique  des 
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échantillons. Enfin, les lames préparées ont été examinées au microscope optique Motic BA210, 

avec un grossissement de ×200, le microscope était équipé d'une caméra Moticam 580 INT, la 

figure 21 représente un schéma expérimental de la toxicité. Les résultats sont résumés sous 

forme de moyenne (n=3) ± écart-type. Analyse de la variance (ANOVA) suivie du test de 

Bonferroni, en utilisant GraphPad Prism version 8.0.1. Une valeur p < 0,05 a été considérée 

comme statistiquement significative. 
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Figure 17 : Schéma du protocole d'évaluation de la toxicité orale et cutanée de la plante 

 

IV. Activités pharmacologiques in vivo et in vitro de D. viscosa (L.) 

Greuter 

1. Effet des fractions de D. viscosa sur la cicatrisation des brûlures. 

 

19 Les animaux 

 

Les rats Wistar sélectionnés pour cette étude ont été soigneusement hébergés dans des 

conditions environnementales standard. Tant les mâles que les femelles ont été choisis en 

fonction d’un poids compris entre 200 et 300 grammes. Leur environnement a été maintenu à 

une température constante de 25 ± 2 °C, avec une humidité relative variant entre 60 et 70 %, et 

d’un cycle lumière/obscurité régulier de 12 heures a été instauré. 

aiguë Chronique 

14 jours 



78  

Les rats étaient hébergés individuellement dans des cages en propylène, ce qui facilitait la 
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gestion et minimisait les risques de contamination croisée. Pour leur alimentation, les rats ont 

eu accès à une alimentation de laboratoire standard et d’un accès en eau ad libitum. Ces 

conditions d'hébergement ont été maintenues au laboratoire de physiologie animale de la 

Faculté des Sciences à Rabat. Avant le début de l'étude, le protocole expérimental a été soumis 

à l'approbation du comité d'éthique de l'Université Mohammed V, attestant de la conformité aux 

normes éthiques pour la recherche animale. 

20 Préparation de la pommade à base des extraits de la plante D. viscosa 

 

La formulation de la pommade a été réalisée en utilisant divers extraits de la plante D. viscosa, 

provenant spécifiquement de ses parties aériennes : extrait lipidique (fraction hexane), aqueux, 

acétate, et butanolique. Pour préparer la pommade à base de l'extrait lipidique, 5 gde cet extrait 

ont été mélangés avec 95 g de vaseline, qui sert de base. Le résultat est une pommade où 5 % 

(p/p) d'extraits de D. viscosa. 

21 Protocole expérimental pour la cicatrisation des brûlures 

 

Pour évaluer la cicatrisation des brûlures, des rats mâles et femelles, ont été anesthésiés par 

injection intra péritonéale d'une combinaison de kétamine et de xylazine (KX) à des doses 

respectives de 50 mg/kg et 5 mg/kg (Struck et al. 2011). Avant d'induire des brûlures, le poil 

sur la zone dorsale a été rasé à l'aide de tondeuses électrique, puis les l zones rasées ont été 

désinfectées à l'éthanol (70 %). 

Des brûlures au deuxième degré ont été induites sur la partie dorsale des animaux à l'aide d'un 

cylindre métallique chauffé (2 cm de diamètre) à une température de 100 °C pendant 30 

minutes. Le cylindre a ensuite été appliqué sur la peau pendant 15 secondes sans exercer de 

pression. Après l'induction des brûlures, les animaux ont été répartis aléatoirement en six 

groupes de dix animaux chacun. Le Groupe 1 a servi de témoin négatif et n'a reçu traitement 

(ni lotion cicatrisante, ni pommade). Le Groupe 2 a servi de témoin positif et a été traité avec 

une pommade topique de référence contenant 1 % de sulfadiazine d'argent (SSD) tandis que le 

Groupe 3, 4, 5 et 6 ont été traités avec une pommade contenante 5 % d'extrait lipidique, acétate, 

butanolique et aqueux respectivement (Tableau 6). 

Les surfaces des plaies ont été mesurées à des intervalles de trois jours (3, 6, 9, 12, 15, 18 et 21 

jours post-lésion) à l'aide de papier calque. Les changements progressifs de la zone de la plaie 
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ont été documentés à l'aide de photographies prises tous les trois jours jusqu'à la fin de 

l'expérience. 

Tableau 6. Plan expérimental, répartition des groupes animaliers et schéma posologique des 

traitements 

 

Groupes Traitement Voie 

d'administration 

Durée Nombre 

d'animaux 

Témoin négatif Aucun 

traitement 

Topique 21 jours 10 

Témoin positif SDD 1% Topique 21 jours 10 

Fraction hexane (FH) FH 5% Topique 21 jours 10 

Fraction acétate 

d'éthyle (FA) 

FA 5% Topique 21 jours 10 

Fraction butanol (FB) FA 5% Topique 21 jours 10 

Fraction aqueuse (FE) FE 5% Topique 21 jours 10 

 

(Jour 21 post-lésion). La réduction en pourcentage de la zone brûlée a été calculée en comparant 

la zone actuelle de la plaie à la surface initiale en utilisant la formule suivante : 

 

22 Histologie 

 

L'étude expérimentale a inclus une évaluation histologique approfondie des échantillons de 

tissus prélevés sur les plaies des rats après traitement. Les échantillons ont été fixés dans une 

solution de formol tamponné neutre à 10 %, puis des sections de 5 μm des plaies ont été 

déparaffinées, réhydratées et colorées avec de l'hématoxyline et à l'éosine (H&E). Ces coupes 

ont été examinées au microscope optique (Motic BA210) à un grossissement de ×100, avec une 

connexion à une caméra (Moticam 580 INT). Les paramètres histopathologiques évalués 

comprenaient la réépithélialisation, la collagénation, la prolifération des cellules 

fibroblastiques, les cellules inflammatoires, la néovascularisation, le tissu de granulation et 

l'angiogenèse. 

Cicatrisation de la plaie (%) = [(surface de la plaie au jour "0" - surface de la plaie au jour 

indiqué) / surface de la plaie au jour "0"] × 100 %. 
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La réépithélialisation, reflétant la régénération de l'épiderme, a été évaluée pour mesurer la 

capacité de cicatrisation. La collagénation a été examinée pour évaluer la maturation du tissu 

cicatriciel, tandis que la prolifération des cellules fibroblastiques a été analysée en tant 

qu'indicateur de la croissance cellulaire essentielle à la cicatrisation. Les cellules inflammatoires 

ont été quantifiées pour évaluer la réponse inflammatoire. La néovascularisation, le tissu de 

granulation et l'angiogenèse ont fourni des indications sur la vascularisation et la formation de 

nouveaux vaisseaux sanguins dans la zone de la plaie. 

23 La teneur en hydroxyproline 

 

L’hydroxyproline, composant majeur du collagène, permet de quantifier la présence de 

collagène dans les tissus et d’évaluer la quantité de la matrice (Rosenbloom, Harsch, et Jimenez 

1973). 

Pour déterminer du contenu en hydroxyproline des tissus de rats Wistar ; les plaies ont d'abord 

été séchées dans un four à air chaud 60-70 °C jusqu'à l’obtention d’un poids constant. Les 

matériaux séchés ont été hydrolysés dans des tubes en verre scellés avec de l'acide 

chlorhydrique (HCl) à 6 N, pendant 4 heures à une température de 150 °C. 

Les hydrolysats obtenus ont été ajustés à un pH de 7,0, puis soumis à une 'oxydation par la 

chloramine-T pendant une durée de 20 minutes. La réaction a été interrompue par l'ajout d'acide 

perchlorique (0,4 M) et, pour développer la couleur, le réactif d'Ehrlich a été utilisé à 

60°C.Enfin, la densité optique des échantillons a été mesurée à 650 nm en utilisant un 

spectrophotomètre (ONDA V-11). 

Les résultats sont résumés sous forme de moyenne (n=3) ± écart-type. Analyse de la variance 

(ANOVA) suivie du test de Bonferroni, en utilisant GraphPad Prism version 8.0.1. Une valeur 

p < 0,05 a été considérée comme statistiquement significative. 

24 Activité analgésique centrale in vivo 

 

Pour cette étude, des rats albinos Wistar adultes, âgés de 8 à 10 semaines, mâles et des femelles, 

ont été obtenus de l’animalerie de la Faculté des sciences de Rabat. Les rats, dont le poids 

corporel variait entre 120 et 180 ± 20 grammes, ont été sélectionnés afin d’assurer 

l’homogénéité des groupes expérimentaux. Ils étaient logés dans des cages en plastique, dans 

un environnement contrôlé avec une température de (25 ± 2) °C, avec une humidité relative 

maintenue à 50% et un cycle lumière/obscurité de 12 heures pour simuler un cycle naturel jour- 
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nuit. Les animaux avaient accès à une alimentation standard et à de l’eau à volonté. Les 

procédures expérimentales ont été réalisées conformément aux directives européennes de soins 

aux animaux Conseil CEE 86/609et approuvées par le comité d'éthique animale de la Faculté 

des sciences de Rabat. Avant les tests, les rats ont été soumis à un jeûne de 4 heures, ainsi à un 

jeûne de 4 heures avant et 2 heures après l'administration des traitements, afin d’assurer une 

absorption optimale. Seuls les rats présentant une sensibilité appropriée au test de retrait de la 

queue ont été retenus. (Y.-Q. Wang et al. 1999). 

Des Rats Wistar ont été répartis en groupes de huit (4 mâles et 4 femelles par groupe). Le groupe 

1 était le témoin négatif ayant reçu une solution saline, le groupe 2 était le témoin positif injecté 

par voie intra péritonéale avec de la morphine à une dose de 10 mg/kg, et les autres groupes ont 

été administrés par voie orale avec des extraits d'hexane (FH), d'acétate d'éthyle (FA), de 

butanol (FB) et aqueux (FE), a la dose de 500 mg/kg. 

L'activité analgésique centrale des extraits a été évaluée par le test de retrait de la queue, utilisant 

la stimulation thermique. Environ 5 cm de l'extrémité distale de la queue de chaque rat ont été 

immergés dans de l'eau chaude maintenue à 55 ± 2 °C. Le temps nécessaire pour retirer la queue 

de l'eau chaude (en secondes) a été noté comme le temps de réaction ou la latence du retrait de 

la queue. Le temps de réaction maximum a été fixé à 15 secondes afin de prévenir les lésions 

tissulaires (temps limite). La lecture du temps de réaction a été enregistrée 15 minutes, 30 

minutes, 45 minutes, 60 minutes, 2 heures et 3 heures après l'administration des extraits à 

différentes doses. Le pourcentage de l'effet maximal possible (EPM%) a été mesuré en utilisant 

la formule : 

 

Latence observée : représente le temps mesuré pour l'effet observé dans l'expérience. 

Latence de référence : représente le temps de latence mesuré dans le témoin négatif. 

Temps limite : représente le temps maximal défini pour l'expérience (15 secondes). 

25 Activité antidiabétique in vitro : Evaluation des activités inhibitrices des enzymes 

 

L'évaluation de l'activité antidiabétique in vitro repose sur l'étude de l’inhibition des enzymes 

impliquées dans le métabolisme des glucides, essentielles à la régulation de la glycémie. Leur 

EPM% = [(latence observée - latence de référence) / (temps limite - latence de référence)] 

× 100. 
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inhibition est indicative du potentiel antidiabétique d'une substance. Parmi ces enzymes, l' α- 

amylase, l' α-glucosidase. 

26 Test d'inhibition de l'α-glucosidase 

 

L'activité inhibitrice de l'α-glucosidase a été réalisée dans un tampon PBS (0,1 M KH2PO4- 

K2HPO4, pH 6,7), en utilisant le ρ-nitrophényl-α-D-glucopyranoside (ρNPG) comme substrat 

selon la méthode décrite par référence (Wongchum et al. 2023) avec quelques modifications. 

En général, tous les extraits testés ont été dissous dans du PBS à différentes concentrations. 

Brièvement, un mélange de 165 µL des échantillons et 110 µL de PBS contenant la solution 

d'enzyme α-glucosidase (0,1 U/mL) a été incubé à 37 °C pendant 10 minutes. Ensuite, 220 µL 

de ρ-nitrophényl-α-D-glucopyranoside (1 mM) ont été ajoutés au mélange pour initier la 

réaction. Après une incubation supplémentaire à 37 °C pendant 30 minutes, la réaction a été 

stoppée par l'addition de 605 µL de solution de carbonate de sodium, Na2CO3 (0,1 M), et 

l'absorbance a été mesurée à 405 nm. L'acarbose a été utilisée comme inhibiteur standard. 

L'effet d'inhibition a été calculé comme suit : 

% Inhibition de l'α-glucosidase = (absorbance du témoin négatif - absorbance de 

l'échantillon) / absorbance du témoin négatif) × 100. 

27 Test d'inhibition de l'α-amylase 

 

Le potentiel inhibiteur de l'α-amylase a été évalué en exposant différentes concentrations 

d'extraits avec l'enzyme α-amylase et une solution d'amidon, selon la méthode de (Kazeem, 

Adamson, et Ogunwande 2013) avec quelques modifications. Ainsi, 250 µL de solution 

d’échantillon ont été mélangés avec 250 µL de PBS 0,02 M (pH 6,9) contenant l'enzyme α- 

amylase (240 U/mL) et incubés pendant 20 minutes à 37 °C. Par la suite, une solution d’amidon 

soluble (1 %, PBS 0,02, pH 6,9) a été ajoutée au mélange et incubée à 37 °C pendant 20 minutes 

supplémentaires. La réaction a été arrêtée par l’ajout de 250 µL d'acide dinitrosalicylique, suivi 

d’une incubation dans le bain marie à 90 °C pendant 10 minutes. Après refroidissement, le 

mélange de réaction a été dilué avec 1 mL d'eau désionisée et l'absorbance a été mesurée à 540 

nm. L'activité inhibitrice de l'α-amylase a été exprimée en pourcentage d'inhibition. 

28 Activité antioxydante : Méthode du Diphenyl-1-Picrylhydrazyl (DPPH) 

 

L'activité de piégeage des radicaux libres des extraits contre le radical libre DPPH a été 

déterminée selon la méthode décrite par Brand-Williams et al., 1994 avec quelques ajustements 
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(Brand-Williams, Cuvelier, et Berset 1995). Pour ce faire, 1 mL de solution d'échantillon a été 

mélangée avec une solution de DPPH dans le méthanol (0,1 mM). Les mélanges ont été agités 

puis conservés à l’abri de la lumière pendant 60 minutes. 'absorbance de chaque échantillon a 

été mesurée à 517 nm. L'activité antioxydante a été évaluée en fonction de la diminution de 

l'absorbance par rapport à la solution standard de DPPH. Le Trolox et l'acide ascorbique ont été 

utilisés comme références standards. L’activité de piégeage des radicaux DPPH est présentée 

sous forme de IC50 (mg d'échantillon/ml), correspondant à la concentration nécessaire pour 

réduire de 50 % l’absorbance du radical DPPH. 

La figure 24 et la figure 25 représentent respectivement les courbes d’étalonnage de Trolox et 

de l'acide ascorbique. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 18 : La courbe d’étalonnage de l’acide ascorbique 

100 

90 

80 

70 

60 

50 

40 

30 

20 

10 

0 

 

0 0,5 1 1,5 

 

2 2,5 3 

p
e

u
rc

e
n

ta
ge

 d
h
h
in

ib
it

io
n
 



85  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 19 : La courbe d’étalonnage de Trolox 

 

29 Activité antimicrobienne 

 

30 Souches microbiennes et conditions de culture 

 

Pour évaluer l'activité antimicrobienne, cinq souches bactériennes et trois souches fongiques 

ont été utilisées. Parmi les souches bactériennes, deux Gram-positives, Bacillus subtilis ATCC 

6633 et Staphylococcus aureus ATCC 25923, ainsi que trois bactéries Gram-négatif, dont 

Escherichia coli ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, et Staphylococcus 

epidermidis ATCC 12228, ont été utilisées. En outre, trois souches fongiques, Candida albicans 

ATCC 10231, Candida glabrata ATCC-28226, et Malassezia furfur ATCC 44342, ont été 

incluses dans l'étude. Les souches bactériennes ont été cultivées sur gélose Mueller-Hinton 

(MHA), tandis que les souches fongiques ont été cultivées sur gélose à la pomme de terre et au 

dextrose (PDA). Chaque souche bactérienne a été sous-cultivée pendant la nuit à 37 °C dans 

son milieu spécifique, et la suspension bactérienne a été ajustée à une concentration de 107 

UFC/ml à l'aide d'un spectrophotomètre. 

31 Activité antibactérienne et antifongique de fractions de D. viscosa : méthode de 

diffusion sur disque 

L'activité antimicrobienne de chaque extrait de plante a été évaluée à l'aide de la méthode de 

diffusion sur disque ; (« M44 Antifungal Disk Diffusion Susceptibility, Yeasts », s. d.). 
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Dans un premier temps, 500 µg d’extrait de plante ont été dissous dans 1 mL d'éthanol. Ensuite, 

12 µL de la solution ont été déposés sur des disques de papier filtre stériles d'un diamètre de 6 

mm. Des boîtes de Pétri contenant de la gélose Mueller-Hinton (MHA) et de la gélose à la 

pomme de terre et au dextrose (PDA) ont été ensemencées avec 100 µL de chaque souche 

bactérienne ou fongique. Des disques de papier filtre stériles ont été chargés avec une 

concentration de 1 mg/mL des extraits. Ces disques ont été placés sur les plaques de gélose 

Mueller-Hinton. De plus, des disques d'antibiotiques commerciaux (BIO-RAD) comprenant la 

gentamicine (10 µg), l'acide nalidixique (30 µg), l'ampicilline (10 µg), la spectinomycine (100 

µg), la pénicilline (6 µg), le fluconazole (30 µg), et l'itraconazole (30 µg) ont été utilisés comme 

témoins positifs. Les plaques ont été incubées à 37 °C pendant 24 heures. La présence de zones 

d'inhibition a été mesurée à l'aide d'un pied à coulisse Vernier, enregistrée, et considérée comme 

une indication de l'activité antibactérienne. Les résultats sont résumés sous forme de moyenne 

(n=3) ± écart-type. Analyse de la variance (ANOVA) suivie du test de Bonferroni, en utilisant 

GraphPad Prism version 8.0.1. Une valeur p < 0,05 a été considérée comme statistiquement 

significative. 

32 Etude hépatoprotectrice in vivo 

 

Pour évaluer l'efficacité protectrice de l'extrait flavonoïde de Dittrichia viscosa (FEDV) contre 

la toxicité induite par le paracétamol, des rats albinos adultes Wistar âgés de 16 à 17 semaines 

ont été répartis aléatoirement en cinq groupes de six animaux chacun (Tableau 7). Après une 

période d'adaptation d'une semaine à un régime alimentaire standard, les rats ont été traités 

comme suit : 

Tableau 7. Conception expérimentale, stratification des groupes d'animaux et régime de 

dosage des médicaments 

 

Groupes Traitement Voie 

d'administration 

Durée 

(Jours) 

Nombre 

d'animaux 

1. Contrôle 

normal 

Eau distillée + 0,5% CMC 

(1 ml/kg) 

Orale 7 jours 6 

2. Contrôle PCM Eau distillée + 0,5% CMC 

(1 ml/kg) + 2 mg/kg de 

PCM 

Orale 7 jours 6 
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3. Standard de 

référence 

100 mg/kg de 

médicament standard 

(silymarine) 

Orale 7 jours 6 

4. Faible dose (50 

mg/kg) 

50 mg/kg FEDV + 2 

mg/kg de PCM 

Orale 7 jours 6 

5. Haute dose 

(100 mg/kg) 

100 mg/kg FEDV + 2 

mg/kg de PCM 

Orale 7 jours 6 

 

(Note : CMC – Carboxyméthyl cellulose ; PCM - Paracétamol ; FEDV - Extrait flavonoïde de D. viscosa 

; FD - Faible dose ; HD - Haute dose). 

 

33 Détermination des paramètres biochimiques sériques 

 

Des échantillons de sang ont été collectés dans des tubes et centrifugés à 3 000 tr/min à 5 °C 

pendant 15 minutes. Ces échantillons ont ensuite été analysés à l'aide d'un analyseur chimique 

automatisé ARCHITECT c1 Systemst AEROSET, fournissant des données sur une gamme de 

paramètres: Alanine aminotransférase (ALAT) (U/L), Aspartate aminotransférase (ASAT) 

(U/L), Phosphatase alcaline (ALP) (U/L), Albumine (ALB) (g/dL), Protéines totales (PT) 

(g/dL), Bilirubine totale (µmol/L), Créatinine (mg/dL), Urée (mmol/L), Acide urique (µmol/L), 

Triglycérides (mmol/L), Glucose (mg/dL), Cholestérol (mg/dL), Sodium (mmol/L), Potassium 

(mmol/L), Calcium (mmol/L), Magnésium (mmol/L) et Fer (µmol/L). 

 

34 Niveaux d'enzymes antioxydantes 

 

Les foies disséqués ont été pesés à 1 g chacun, puis homogénéisés dans 5 mL de tampon 

phosphate 10 mM (pH 7.0) maintenu à basse température (4-8 °C). Les échantillons 

homogénéisés ont ensuite été centrifugés à 8 000 g pendant 10 minutes. Le surnageant obtenu 

a été collecté en aliquotes et testé pour les niveaux d'enzymes, en particulier la superoxyde 

dismutase (SOD), la catalase (CAT) et la glutathion peroxydase (GPx). 

 

• Activité SOD : 

 

L'activité SOD a été mesurée selon la procédure établie par Misra et Fridovich 1977 (Misra et 

Fridovich 1977). Cette méthode est basée sur l'inhibition de l'auto-oxydation de l'épinéphrine 

en adrénochrome dans un environnement alcalin (pH 10.2). Le mélange de réaction comprenait 

1,5 mL de tampon carbonate (0,05 M, pH 10,2) et 0,5 mL d'EDTA (0,49 M) ajoutés à 0,5 mL 
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de surnageant. La réaction a commencé par l'ajout de 0,4 mL d'épinéphrine (3 mM). Les 

changements d'absorbance ont été surveillés à 480 nm pendant une minute à des intervalles de 

15 secondes, pour un total de 3 minutes, en utilisant un spectrophotomètre (UV-1700, Thermo 

Fisher Scientific, Waltham, MA, USA). L'activité SOD a été quantifiée, correspondant à la 

quantité d'enzyme nécessaire pour inhiber 50% de l'oxydation de l'épinéphrine, équivalente à 1 

unité par milligramme de protéine. 

 

• Activité CAT : 

 

L’activité de la catalase a été déterminée selon la méthode de Chance et Maehly 1954 (Maehly 

1954). Le mélange de réaction contenait 200 mg de protéine provenant des échantillons 

tissulaires et 10 mM de tampon phosphate de potassium (pH 7.4). La réaction a été initiée par 

l'ajout de 19,6 mM de H2O2, et la diminution de l'absorbance à 240 nm a été observée pendant 

2 minutes. L'activité enzymatique a été exprimée en unités par milligramme de protéine, une 

unité représentant la quantité d'enzyme nécessaire pour décomposer 1.0 millimole de H2O2 par 

minute. 

 

• Activité GPx : 

 

L'activité de la glutathion peroxydase (GPx) a été mesurée selon la méthode de Rotruck 1973 

(Rotruck et al. 1973). Le mélange de réaction contenait 0.2M de tampon phosphate (pH 7.6), 

10 mM d'azide de sodium, 100 mg de protéine obtenue à partir de l'homogénat tissulaire, 0.2 

mL de GSH réduit (1 mM), 0.1 mL de H2O2 (2 mM), et le volume a été ajusté à 2 mL avec de 

l'eau déionisée. Après incubation à 37 °C pendant 10 minutes, 0.4 mL de TCA (5%) a été ajouté, 

suivi par une centrifugation à 3200 g pendant 20 minutes. Ensuite, 1 mL de réactif de Ellman a 

été ajouté à 0.2 mL de surnageant et incubé à 20-25 °C pendant 5 minutes. L'absorbance a été 

mesurée à 412 nm, et l'activité enzymatique a été exprimée en unités par milligramme de 

protéine, où une unité d'activité enzymatique pour la GPx est équivalente à 1 millimole de GSH 

consommé par minute. 

 

35 Histopathologie 

 

Les fragments de foie ont été conservés dans une solution de formol tamponné à 10% pour fixer 

leur structure et prévenir la dégradation. Une fois fixés, les organes ont été inclus dans de la 

paraffine, permettant de les couper en sections fines. Ces sections tissulaires ont ensuite été 
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colorées en utilisant la technique de l'hématoxyline et de l'éosine (H&E). Après coloration, 

toutes les sections tissulaires ont été soigneusement examinées au microscope optique (Motic 

BA210). Cette analyse microscopique permet une observation détaillée de la structure du tissu 

hépatique et l'identification d'éventuelles anomalies ou changements, afin d'évaluer l'état du 

tissu et de contribuer à la compréhension des caractéristiques histologiques du foie. 

 

Les données sont exprimées sous forme de valeurs moyennes avec leur écart-type (ET). La 

signification statistique entre les moyennes a été évaluée à l'aide d'une analyse de variance 

(ANOVA) suivie du test post-hoc de Tukey, avec un seuil de signification fixé à p < 0,05. Le 

logiciel SPSS, version 25.0, a été utilisé pour ces analyses. Les relations entre les caractères de 

qualité étudiés ont été déterminées via le coefficient de corrélation de Pearson (r), en appliquant 

le package metan. L'analyse en composantes principales (ACP) a été réalisée avec les logiciels 

Factoextra et FactoMineR. Toutes les procédures statistiques ont été exécutées à l'aide de la 

version 1.3.1093 de RStudio. 
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Discussion 
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I. Enquête Ethnobotanique sur l'usage traditionnel de D. viscosa (L.) 

Greuter chez les Herboristes de la Région de Rabat/Salé 

L'étude ethnobotanique des plantes médicinales auprès des herboristes est essentielle pour la 

préservation et la transmission des savoirs traditionnels. Elle permet de documenter les usages 

et les connaissances ancestrales associés à une plante spécifique, fournissant ainsi une base 

solide pour l'identification de nouvelles applications thérapeutiques (Süntar 2020). Cette 

recherche contribue également à la valorisation du patrimoine culturel des herboristes en 

mettant en évidence les pratiques et les croyances traditionnelles liées à l'utilisation des plantes. 

De plus, elle constitue un outil crucial pour la conservation des connaissances ethnobotaniques, 

notamment face à l'érosion des pratiques traditionnelles dans un contexte de modernisation. 

L'étude ethnobotanique menée chez des herboristes a révélé que D. viscosa est principalement 

utilisée à des fins thérapeutiques (96%), figure 20 avec des applications variées ; Les 

principales utilisations thérapeutiques incluent le traitement des brûlures et des cicatrices (4%), 

des douleurs (18%), du diabète (23%), ainsi que des affections gastro-intestinales telles que les 

problèmes d'estomac (5%), d'intestins (9%), et de diarrhée (8%). La plante est également 

employée pour traiter le rhume (7%), le cancer (7%), et pour favoriser la prise de poids (7%). 

En dehors de ses usages thérapeutiques, elle est aussi utilisée à des fins cosmétiques (4%) 

(Figure 21). 

 

 

Figure 20 : Le domaine usage de la plante 
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Figure 21 : Les types de traitements utilisant la plante D. viscosa 

 

Les parties de la plante les plus fréquemment utilisées sont les parties aériennes (52%), suivies 

des feuilles (30%) et des tiges (17%), tandis que les racines ne sont utilisées que dans 1% des 

cas (Figure 22) La récolte se fait principalement au printemps (65%), avec des récoltes 

également effectuées en été (17%), en automne (2%), en hiver (1%), et tout au long de l'année 

(14%) (Figure 23). 

 

 

Figure 22 : La partie utilisée de la plante D. viscosa 
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Figure 23 : La période de récolte de la plante D. viscosa 

 

La forme de préparation la plus courante est la forme sèche (88%), par opposition à la forme 

fraîche (13%) (Figure 24). Les méthodes de préparation incluent la décoction (45%), la 

macération (26%), l'infusion (17%), la consommation crue (9%), et la poudre (3%) (Figure 

25). 

 

 

Figure 24 : Le mode d’utilisation de la plante D. viscosa 
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Figure 25 : L’état de la plante utilisée 

 

Les feuilles de D. viscosa sont reconnues pour leur efficacité dans la guérison des plaies et les 

brûlures, ainsi que pour le traitement les douleurs rhumatismales et les maux de tête lorsqu'elles 

sont utilisées en poudre ou en cataplasme (Sarri et al. 2015 ; Rebbas et al. 2012; Laid et al. 

2014). En décoction, le feuillage est utilisé pour le traitement du diabète, des maladies 

cardiaques et de l'hypertension (Katiri et al. 2017). Par exemple, la littérature rapporte 

l'utilisation des feuilles pour traiter les infections respiratoires comme la bronchite et la 

tuberculose, les troubles gastro-intestinaux, y compris la diarrhée et les infections parasitaires, 

l'infertilité, et comme relaxant musculaire (Ozkan et al. 2019; Kaileh et al. 2007; Djidel et al. 

2010). 

Les parties aériennes, notamment les feuilles et les tiges sont les plus fréquemment utilisées, 

tandis que les racines demeurent moindres. Par exemple, les feuilles sont souvent utilisées pour 

traiter les affections cutanées telles que les plaies, les ulcères et les abcès cutanés (Ali-Shtayeh 

et al. 2000; Belayachi 2013; Leto et al. 2013; Chaachouay et al. 2022a; Cornara et al. 2009). 

Elles sont également combinées avec d'autres parties de la plante pour traiter diverses maladies. 

Au Maroc, les feuilles mélangées aux racines ou aux tiges sont utilisées contre le diabète. et en 

combinaison avec des graines, elles gèrent l'hypertension et les maladies cardiovasculaires 

(Eddouks et al. 2002). D'autres préparations impliquant des feuilles et des racines servent de 

remèdes anthelminthiques et antidiarrhéiques (Sarri et al. 2015), ou pour traiter d'autres 

conditions gastro-intestinales (El-Hilaly, et al. 2003; El Midaoui et al. 2011), des affections 

cutanées telles que les dermatoses purulentes, les irritations cutanées d'origine allergique et pour 

faire mûrir les abcès (Brahmi-Chendouh et al. 2019b). 
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L'administration orale (82%) est la plus utilisée, tandis que l'application par massage (18%) est 

utilisée pour les traitements topiques (Figure 26). Ces pratiques concordent avec la littérature, 

dans laquelle les décoctions de feuilles sont couramment utilisées pour leurs effets 

thérapeutiques (Orch et al. 2015; Katiri et al. 2017). L'utilisation de D. viscosa varie en fonction 

de la localisation géographique et des pratiques locales. En Algérie et au Maroc, les feuilles 

sont fréquemment utilisées pour traiter le diabète et les maladies cardiovasculaires 

(Sreekeesoon et Mahomoodally 2014). 

 

 

Figure 26 : Le mode d’administration de la plante 

 

En Jordanie, D. viscosa est couramment utilisée comme antipyrétique, anti-inflammatoire, 

antiseptique, antidiabétique, antiphlogistique et anthelminthique (Al-Dissi et al. 2001a). 

Des études montrent que les racines en décoction sont utilisées pour gérer les allergies, l'asthme 

et l'inflammation au Maroc (Zeggwagh et al. 2006). Les fleurs sont également utilisées en 

Jordanie comme anthelminthique, relaxant musculaire et contre le cancer du poumon (Talib 

2010). Une autre étude en Espagne a rapporté l'application topique de la plante pour la 

cicatrisation des plaies, l'inflammation et ses propriétés anti gale (Hernández et al. 2001). Enfin, 

la plante entière est utilisée en médecine traditionnelle jordanienne comme anthelminthique et 

pour le traitement des troubles pulmonaires (Al-Qura’n 2009). 

Les préparations sont généralement administrées sous forme de cuillerées (26%), poignées 

(7%), ou pincées (3%) (Figure 27), La posologie varie selon l'âge des patients ; pour les enfants, 

une prise par jour est la plus courante (51%), suivie de deux prises par jour (40%) et trois prises 
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par jour (9%). Pour les personnes âgées, deux prises par jour sont les plus fréquentes (45%), 

suivies de trois prises par jour (35%) et une prise par jour (20%). Chez les adultes, la posologie 

est principalement de deux fois par jour (52%), suivie de trois fois par jour (28%) (Figure 28). 

 

 

Figure 27 : La quantité de plante utilisée en cas local et en oral 
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Figure 28 : Posologie ; Nombre de prise par jour pour les catégories de personnes 

 

La durée du traitement jusqu'à guérison complète (74%) indique que la continuité des soins est 

essentielle (figure 29). La satisfaction élevée des utilisateurs (70% très satisfaits, 24% satisfaits) 

et leurs témoignages positifs de l'efficacité de D. viscosa (74%) confirment la confiance 

accordée à cette plante. 
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Figure 29 : La durée de traitement par la plante D.viscosa  

 

Le principal problème lié aux pratiques d'herboristerie, comme le démontre cette répartition de 

la posologie, réside dans le manque de standardisation et de précision dans la prescription des 

doses. La posologie, souvent aléatoire et variable, peut entraîner une efficacité fluctuante ainsi 

que des risques potentiels pour les patients. Les doses administrées sous forme de cuillerées, 

poignées ou pincées sont rarement mesurées de manière précise, ce qui engendre une grande 

variabilité dans la quantité de préparation consommée. Cette variabilité est particulièrement 

problématique lorsqu'il s'agit de doser des substances bioactives ayant un effet thérapeutique 

potentiellement puissant ou des effets secondaires. 

Guinobert et al. (2019) ont également fourni des preuves scientifiques concernant la qualité, 

l'utilisation et la pertinence des extraits de plantes. Cela implique l'utilisation de procédés 

industriels appropriés, qui permettent d'extraire et de préserver la majorité des composants de 

la plante tout en améliorant continuellement la chaîne de production des extraits. Des efforts 

substantiels sont également déployés pour standardiser et caractériser chaque extrait de plante, 

en associant son profil phytochimique aux propriétés et effets biologiques correspondants 

(Guinobert et al. 2019). 

Yang et al. (2020) ont étudié l'effet de différentes posologies de Curcuma longa pour l’activité 

antiproliférative, et ont constaté que des doses précises étaient nécessaires pour obtenir des 

effets thérapeutiques optimaux, tandis que des doses non standardisées pouvaient s’avérer 

moins efficaces ou provoquer des effets secondaires (Yang et al. 2020). 

la durée de traitement 

2/3/4 jours une semaine un mois jusqu'à la guérision 

 

 

 

 



98  

La perception de l’efficacité de D. viscosa par rapport à la médecine moderne est 

particulièrement notable. Ainsi, 74% des utilisateurs estiment que D. viscosa est plus efficace 

que les traitements modernes. Cette perception pourrait être liée à des résultats subjectifs et à 

des expériences personnelles positives avec le produit. Guido Masé (2013), souligne que les 

patients utilisant des remèdes à base de plantes, rapportent souvent des bénéfices dépassant 

leurs attentes initiales, même en comparaison avec les traitements conventionnels. Cependant, 

il est essentiel de noter que cette perception positive doit être interprétée avec prudence. Bien 

que les témoignages personnels et les expériences soient positifs , ils ne remplacent pas les 

preuves scientifiques rigoureuses démontrant l'efficacité comparative des traitements (Masé 

2013). 

 

La reconnaissance du faible coût de D. viscosa constitue également un facteur significatif, 26% 

des utilisateurs le mentionnant comme un point positif. Le coût est souvent un critère 

déterminant dans le choix des traitements. Les résultats montrent que l'aspect économique joue 

un rôle prépondérant, 48% et 58% des patients privilégiant la phytothérapie en raison de son 

faible coût. Par ailleurs, la croyance en l'efficacité des plantes médicinales constitue un facteur 

important, influençant entre 40% et 78% des patients. De plus, l'accessibilité des traitements 

phytothérapeutiques, perçue comme supérieure à celle des traitements conventionnels, est citée 

par 70% des patients comme un avantage majeur (Eddouks et al. 2002 ; Jouad et al. 2001). 

 

II. Récolte, extraction, analyse quantitative et qualitatives des 

métabolites de D. viscosa (L.) Greuter 

1. Le rendement des extractions 

 

Les extraits de D. viscosa ont été préparés par macération de 500 g de plante dans un solvant à 

raison de 10 mL pour 2 g de matière végétale, en utilisant l'éthanol pur ou un mélange éthanol- 

eau (80:20 v/v) pendant trois jours à température ambiante. Les extraits obtenus ont ensuite été 

filtrés, concentrés par évaporation et fractionnés avec l’hexane, l’acétate d'éthyle, et n-butanol. 

Chaque fraction a été évaporée et lyophilisée pour préserver les composés actifs, puis stockée 

à -20 °C. 
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Figure 30 : Rendement (%) des Extraits de D. viscosa par Différentes Méthodes de 

Macération et de Fractionnement. Valeurs Moyennes ± Écart-Type (n = 3) 

 

La macération avec un mélange éthanol-eau (80:20) a permis d'obtenir le rendement le plus 

élevé, soit 13,3%, suivie de la macération avec de l'éthanol pur, qui a donné un rendement de 

12,8%. En revanche, les fractions obtenues par des solvants tels que le butanol (4,04%), l'acétate 

d'éthyle (4,53%) et l'hexane (1,53%) présentent des rendements nettement inférieurs (figure 

30). 

 

Ces résultats mettent en évidence l'impact significatif de la polarité des solvants sur l'extraction 

des composés bioactifs de D. viscosa. Les solvants polaires ou leurs mélanges offrent des 

rendements beaucoup plus élevés, suggérant une meilleure compatibilité avec les composés 

actifs de la plante. En effet, les extraits obtenus avec des solvants tels que l'éthanol seul ou le 

mélange éthanol-eau sont significativement plus riches en composés bioactifs. 

 

Le processus de fractionnement joue également un rôle important dans l'isolement et l'analyse 

des familles de molécules spécifiques. Le fractionnement permet de séparer les extraits en 

différentes fractions basées sur leurs propriétés physico-chimiques, telles que la polarité. Par 

exemple, les fractions obtenues avec des solvants comme le butanol, l'acétate d'éthyle et le 
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hexane peuvent contenir différentes familles de composés, allant des molécules polaires aux 

molécules non polaires (Ponnuchamy et al. 2021 ; Nawaz et al. 2020). 

 

Une étude menée par A. Snoussi et al. (2012) sur les extraits de Myrtus communis L a montré 

que le fractionnement par des solvants de polarité croissante permettait d’isoler efficacement 

des groupes de composés aux activités pharmacologiques distinctes. Les rendements obtenus 

dans cette étude sont comparables à ceux observés pour les fractions obtenues avec différents 

solvants dans D. viscosa (Snoussi et al. 2013). 

 

De manière similaire, Dieu-Hien Truong (2021) ont étudié Everinia buxifolia il a été démontré 

que l'utilisation de solvants dans l'extraction liquide-liquide augmentait significativement la 

teneur totale en composés bioactifs de la plante par rapport aux extraits bruts. Cette approche 

de fractionnement souligne l'importance de la sélection des solvants et des méthodes 

d'extraction pour maximiser les bénéfices thérapeutiques (Truong et al. 2021). 

 

36 Analyses quantitatives 

 

37 La teneur Total en Polyphénols (TFC) des différentes fractions de la plante D. 

viscosa 

La détermination des polyphénols totaux a été réalisée en utilisant le réactif de Folin-Ciocalteu, 

qui réagit avec les polyphénols pour produire une couleur bleue mesurée à 765 nm. L'absorption 

a été mesurée avec un spectrophotomètre. Les résultats, exprimés en milligrammes 

d'équivalents d'acide gallique par gramme d'extrait (mg EAG/g), ont été comparés à une courbe 

d'étalonnage de l'acide gallique (Figure 31). 

Les résultats obtenus pour le contenu total en polyphénols (TPC) de D. viscosa révèlent des 

différences significatives en fonction des solvants. Le rendement est significativement plus 

élevé pour le mélange éthanol-eau (80 :20) avec une valeur de 96.14 mg EAG/g. 
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Figure 31 : Teneur en composés phénoliques totaux (TPC) des extraits de D. viscosa 
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Ziani (2022) a démontré que, pour Rosmarinus tournefortii, l'utilisation d'un mélange éthanol- 

eau (80 :20) aboutit à un rendement d'extraction plus élevé en polyphénols. Plus précisément, 

une concentration de 80 % d'éthanol/eau a produit le rendement d'extraction et la teneur en 

flavonoïdes les plus élevés (rendement = 51,6 %). En revanche, une concentration de 40 % 

d'éthanol a permis d'obtenir la teneur en composés phénoliques la plus élevée (TPC = 128,18 ± 

0,56 mg GAE/g DW), illustrant ainsi l'importance de la concentration en éthanol pour 

maximiser l'extraction des différents composés bioactifs (Ziani et al. 2023). 

Djéssica Tatiane Raspe et al. (2023) ont également rapporté des rendements élevés de TPC pour 

des extraits de Feuilles de Stevia rebaudiana lorsqu'un mélange de solvants polaires était utilisé, 

renforçant ainsi la conclusion que les mélanges polaires sont efficaces pour extraire des 

polyphénols (Raspe et al. 2023). 

Les teneurs en composés phénoliques totaux (TPC) des fractions obtenues avec le butanol et 

l'acétate d'éthyle sont significativement inférieures à celles obtenues avec le mélange éthanol- 

eau. Lors du processus de fractionnement, ces fractions butanol et acétate d'éthyle sont dérivées 

de la solution mère, qui résulte d'une macération initiale utilisant le mélange éthanol-eau. Cette 

étape initiale de macération permet d'extraire une large gamme de polyphénols en raison de la 
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polarité élevée du mélange éthanol-eau. Cependant, lors du fractionnement, la solution mère 
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est séparée en fractions de polarité décroissante, telles que celles obtenues avec le butanol et 

l'acétate d'éthyle, ce qui explique les rendements en polyphénols plus faibles observés dans ces 

fractions. 

38 La teneur totale en flavonoïdes (TFC) des différentes fractions de la plante D. viscosa 

 

Les résultats des analyses de TFC sont exprimés en milligrammes d'équivalent rutin pour 100 

g d'extrait sec. Ces mesures ont été établies en utilisant une courbe d'étalonnage du rutin (Figure 

32). 
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Figure 32 : Teneur totale en flavonoïdes (TFC) des extraits de D. viscosa 

 

Valeurs moyennes ± écart-type (n = 3) en mg ER/100 g d'extrait sec selon différentes méthodes 

de macération et de fractionnement. 

La macération avec le mélange éthanol-eau (80 :20) a montré une TFC de 45,12 mg ER/100 g 

d'extrait sec. Par contre la macération avec de l'eau seule a présenté une TFC de 34,51 mg 
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ER/100 g d'extrait sec. 
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La macération avec de l'éthanol pur a affiché un TFC de 39,32 mg ER/100 g d'extrait sec, se 

situant entre les valeurs obtenues avec le mélange éthanol-eau et l'eau seule. Ces résultats 

soulignent l'influence significative du choix du solvant sur l'extraction des flavonoïdes. 

Les fractions butanol et acétate d'éthyle, dérivées de la macération éthanol-eau, ont montré des 

TFC de 22,09 mg ER/100 g et 19,16 mg ER/100 g respectivement, soulignant des profils 

d'extraction distincts pour ces fractions. 

2.3. Effet de la période de récolte sur la teneur en flavonoïdes (TFC), la teneur en 

polyphénols (TPC) et la capacité antioxydante. 

La teneur phénolique totale des extraits de D. viscosa a été analysée et les résultats ont été 

exprimés en mg GAE/g d'extrait sec. Les extraits aqueux et éthanoliques de D. viscosa ont 

présenté une teneur phénolique substantielle, les valeurs variant de manière significative en 

fonction de la date de récolte. 

Les résultats ont montré une variation considérable du contenu phénolique total (TPC) entre les 

différentes dates de récolte. Les valeurs du TPC varient de 97,48±25,60 mg GAE/g d'extrait sec 

à 146,19±45,47 mg GAE/g d'extrait sec. Globalement, l'anova à sens unique a révélé une 

différence significative du PTC entre les différents mois de récolte (valeur p=0,0334). 

Cependant, le test post-hoc de tukey indique l'existence de trois groupes de mois, à savoir que 

mai avait la valeur la plus élevée, tandis que septembre avait la valeur la plus faible. 

En ce qui concerne la teneur en flavonoïdes, la période de récolte a un impact statistiquement 

significatif avec une valeur p=0,0411. La valeur la plus élevée a également été enregistrée en 

mai avec 71,57±20,99 mg QE/g d'extrait sec, tandis que le mois de septembre a présenté la 

teneur en flavonoïdes la plus faible (47,16±17,04 mg R/g d'extrait sec). Ces deux valeurs 

extrêmes sont statistiquement significatives au regard du test post-hoc de tukey comme présenté 

dans le tableau 8. 

Quant à la capacité antioxydante par le test de piégeage des radicaux DPPH, des tendances 

similaires ont été observées pour ce paramètre en comparaison avec les teneurs totales en 

composés phénoliques et en flavonoïdes. Ainsi, le mois de mai est celui qui présente l'activité 

antioxydante la plus élevée, avec une valeur IC50 la plus faible (106,07±17,70 µg/ml) et pour le 

mois de septembre, l'activité antioxydante est plus faible avec une valeur IC50 la plus élevée 

(129,02±13,82 µg/ml). 
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Ces résultats suggèrent une forte corrélation positive entre la teneur totale en composés 

phénoliques et en flavonoïdes et l'activité antioxydante. Ce phénomène a été largement vérifié 

pour d'autres espèces, indiquant que les extraits riches en composés phénoliques sont plus 

susceptibles d'avoir une activité antioxydante (Chahmi et al. 2015). 

En effet, il a été démontré que les composés phénoliques extraits des échantillons, en particulier 

ceux qui sont riches en groupes hydroxyles, présentent de solides propriétés antioxydantes, 

jouant un rôle important dans l'atténuation de l'impact des radicaux libres. 

Afin d'étayer l'hypothèse susmentionnée, un test de corrélation de Pearson a été utilisé pour 

évaluer l'association entre la teneur totale en composés phénoliques (TPC) et l'activité 

antioxydante. Notamment, une corrélation négative prononcée a été identifiée entre les niveaux 

de phénols totaux et de flavonoïdes totaux dans les extraits de plantes et leur pouvoir réducteur 

correspondant, comme le montrent les faibles valeurs de la IC50 de DPPH (r =-0,88, p < 0,01, 

et r = -0,79, p < 0,01, respectivement). Cela implique que les extraits de plantes ayant une teneur 

élevée en composés phénoliques et flavonoïdes totaux tendent à présenter une efficacité 

antioxydante accrue, comme l'indiquent les valeurs réduites de la IC50 de DPPH. 

2.4 Effet de la technique d'extraction et du solvant sur la teneur en flavonoïdes (TFC), la 

teneur en polyphénols (TPC) et la capacité antioxydante. 

Afin d'évaluer l'impact de deux facteurs clés, à savoir la technique d'extraction (macération, 

Soxhlet et UAE) et le type de solvant (éthanol, eau), sur les paramètres teneur phénolique totale 

(TPC), teneur en flavonoïdes totaux (TFC) et concentrations inhibitrices de 2,2-diphényl-1- 

picrylhydrazyl (DPPH) (IC50), une analyse de variance à deux voies (ANOVA) a été employée. 

Les résultats de l'ANOVA à deux voies ont révélé que l'influence de la technique d'extraction 

et du type de solvant était statistiquement significative pour les trois paramètres étudiés (valeur 

p < 0,0001). L'interaction entre ces deux facteurs n'a pas eu d'effet statistiquement significatif 

sur les résultats observés. Les résultats obtenus mettent en évidence des différences 

statistiquement significatives dans la teneur totale en phénols (TPC), la teneur totale en 

flavonoïdes (TFC) et la concentration inhibitrice de 2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl (DPPH IC50) 

entre les trois techniques employées pour les solvants, l'éthanol et l'eau. En outre, pour chaque 

type de solvant (éthanol et eau), les résultats indiquent des valeurs de TPC, TFC et DPPH IC50 

statistiquement distinctes pour les trois techniques. 

Pour mieux élucider et identifier les techniques qui donnent des résultats similaires dans 

l'hétérogénéité observée des techniques d'extraction, une analyse statistique complémentaire, 
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telle que le test post-hoc de Tukey, sera employée. Cette analyse supplémentaire vise à identifier 

les techniques spécifiques qui présentent des résultats comparables parmi les résultats variés 

obtenus à partir des trois techniques d'extraction différentes. 

La figure 33 montre l'effet des trois techniques d'extraction et des deux solvants utilisés sur le 

TPC. Les résultats indiquent que le TPC obtenu par les techniques de macération et de Soxhlet 

est statistiquement identique et significativement plus élevé que celui obtenu par ultrasonication 

pour les deux solvants utilisés. En ce qui concerne le solvant éthanol, le contenu phénolique 

total (TPC), la technique de macération a donné une valeur de 168,44±58,91 mg GAE/g d'extrait 

sec, tandis que le soxhlet a donné 167,30±33,98 mg GAE/g d'extrait sec. En revanche, la 

technique d'ultrasonication a donné des valeurs de TPC plus faibles et statistiquement 

différentes des deux autres méthodes, avec une valeur de 114,9±34,27 mg GAE/g d'extrait sec. 

En ce qui concerne l'eau, la technique de macération a produit une valeur de TPC de 

102,70±30,74 mg GAE/g d'extrait sec, tandis que le soxhlet a donné une valeur comparable de 

100,50±31,25 mg GAE/g d'extrait sec. Inversement, la technique d'ultrasonication a donné des 

valeurs de TPC plus faibles, et ces valeurs étaient statistiquement différentes de celles obtenues 

par les deux autres méthodes, enregistrant seulement 67,8±170,42 mg GAE/g d'extrait sec. 

Les résultats illustrés sont confirmés par le test statistique post-hoc, qui indique que les résultats 

de la macération et du soxhlet sont statistiquement identiques (valeur p>0,05) et différents des 

résultats de l'EAU (valeur p<0,05) pour les deux solvants testés. 

Comme pour le TPC, la figure 34 montre des tendances comparables pour le TFC. Ainsi, les 

résultats montrent que les techniques de macération et de Soxhlet ont donné des résultats 

statistiquement identiques et supérieurs à ceux de l'ultrasonication. Pour le solvant éthanol, la 

technique de macération a donné une valeur de 85,06±32,43 mg QE/g d'extrait sec, tandis que 

le soxhlet a donné 82,39±16,52 mg QE/g d'extrait sec. En revanche, la technique 

d'ultrasonication a produit une teneur en flavonoïdes totaux plus faible avec une valeur de 

53,65±17,27 mg QE/g d'extrait sec. Dans le cas de l'eau comme solvant, la technique de 

macération a généré une teneur totale en flavonoïdes (TFC) de 47,49±15,46 mg QE/g d'extrait 

sec. Inversement, la technique d'ultrasonication a donné une teneur en flavonoïdes totaux 

nettement plus faible, soit 32,31±8,25mg QE/g d'extrait sec. 

Compte tenu de la corrélation significative observée entre l'activité antioxydante et la teneur 

totale en phénols (TPC) et la teneur totale en flavonoïdes (TFC), les résultats s'alignent sur les 

conclusions tirées des effets de la technique d'extraction et du type de solvant. En substance, 

les résultats suggèrent un impact parallèle de ces facteurs sur l'activité antioxydante, ce qui 
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renforce l'influence de la technique d'extraction et du type de solvant sur les paramètres étudiés. 

Ainsi, la figure 35 montre que des similitudes dans la concentration inhibitrice de DPPH ont 

été observées entre les techniques de macération et de Soxhlet. L'extraction éthanolique a 

présenté des valeurs IC50 DPPH faibles de 100,58±21,76 µg/ml et 96,68±16,76 µg/ml, 

respectivement. En revanche, la technique d'extraction assistée par ultrasons (UAE) a montré 

des valeurs IC50 plus élevées (122,48±17,08), ce qui indique une activité antioxydante plus 

faible. Dans le même temps, la méthode d'extraction aqueuse a montré une faible CI50 DPPH 

pour la macération et le soxhlet avec 127,51±17,83 

µg/ml et 125,84±26,01 µg/ml, respectivement. En revanche, la technique d'extraction assistée 

par ultrasons a montré une valeur IC50 plus élevée (147,46±25,15 µg/ml). 

Les concentrations de TPC et de TFC varient en fonction du mois de récolte, les valeurs les plus 

élevées étant enregistrées en mai et en juin, et les plus faibles en septembre. Cela pourrait être 

attribué aux changements saisonniers et aux facteurs environnementaux des différents mois, qui 

peuvent influencer la capacité de la plante à synthétiser et à accumuler des composés 

phénoliques. La corrélation positive entre le TPC et le TFC suggère que ces deux groupes de 

composés sont étroitement liés, une quantité élevée de TPC favorisant une meilleure capacité 

antioxydante. Chahmi et al ont étudié des extraits de D. viscosa provenant de trois régions au 

climat différent au Maroc - Imouzzer, Sefrou et Taounate et ont également démontré une 

différence significative dans l'activité antioxydante de l'extrait éthanolique de Sefrou, qui a 

montré la capacité antioxydante la plus élevée dans les trois régions (Chahmi et al. 2015). Alper 

Gökbulut et al, révèlent des variations dans le contenu phénolique total d'espèces d'Inula 

sélectionnées en Turquie. Les résultats obtenus indiquent une fourchette allant de 21,1 ± 0,8 à 

190,9 ± 6,1 mg d'équivalent d'acide gallique par gramme d'extrait (GAE/g d'extrait) (Alper et 

al. 2013). 

 

 

 

 

 

 

Tableau 8. Effet de la période de récolte sur le TPC, le TFC et le DPPHIC50 

 

Date de récolte TPC TFC DPPHIC50 

Janvier 131,91±85,65ab 68,216±46,50a 114,57±40,88abc 

Février 113,74±49,97abc 57,814±24,26ab 117,10±34,48abc 
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Mars 109,42±44,74bc 49,40±21,03b 125,77±23,43ab 

Avril 111,62±53,81bc 54,69±26,83ab 125,78±31,93ab 

Mai 146,19±45,47a 71,57±20,99a 106,07±17,70c 

Juin 141,17±39,75ab 62,38±23,07ab 107,09±15,28bc 

Juillet 112,73±47,24bc 59,84±26,31ab 125,25±24,86ab 

Aout 129,57±59,04abc 50,55±15,71b 119,09±29,43abc 

Septembre 97,48±25,60c 47,16±17,04b 129,02±13,82a 

Octobre 124,54±45,75abc 57,48±16,28ab 120,76±25,82abc 

Novembre 114,47±34,72abc 64,13±22,93ab 125,40±23,77ab 

Décembre 110,45±51,80bc 59,41±38,62ab 125,23±24,88ab 

Les moyennes qui ne partagent aucune lettre sont significativement différentes à p<0.05 

 

 

 

 

 

 

Figure 33 : TPC obtenu avec trois techniques d'extraction différentes (Macération, Soxhlet, et 

UAE) et les solvants éthanol et eau. ns : Non significatif. ns : Non significatif, **** : 

différence significative à p<0,0001 statistiquement. 
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Figure 34 : TFC obtenu avec trois techniques d'extraction différentes (Macération, Soxhlet, et 

UAE) et les solvants éthanol et eau. ns : Non significatif. ns : Non significatif, *** : 

différence statistiquement significative à p<0,001**** : différence statistiquement 

significative à p<0,0001. 

 

 

 

 

 

 

Figure 35 : DPPH IC50 obtenu avec trois techniques d'extraction différentes (Macération, 

Soxhlet et UAE) et les solvants éthanol et eau. ns : Non significatif, **** : différence 

statistiquement significative à p<0,0001. 
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39 Analyses qualitatives 

 

40 La composition chimique de l'extrait lipidique (fraction hexane) obtenue à partir des 

feuilles de D. viscosa identifiée par GC-MS et HPLC 

 

L'extrait lipidique de D. viscosa a été soumis à une analyse quantitative pour déterminer sa 

composition en tocophérols, acides gras et stérols. La composition en tocophérols a été 

quantifiée par chromatographie en phase liquide à haute performance (HPLC). Le profil des 

acides gras a été établi par chromatographie en phase gazeuse (GC). Enfin, la composition en 

stérols a été déterminée à l'aide de chromatographie en phase liquide. 

 

L'analyse chromatographique de l'extrait lipidique de D. viscosa a révélé une teneur totale en 

tocophérols de 1472,5 mg/kg (Tableau 9). Les tocophérols identifiés incluent le γ-tocophérol 

(732,08 mg/kg ± 21), le δ-tocophérol (407,03 mg/kg ± 16), et l'α-tocophérol (74,99 mg/kg ± 

0,1), tandis que le β-tocophérol est présent en quantités minimes (23,12 mg/kg ± 0,04). 

 

 

 

Tableau 9. Teneurs en tocophérols (mg/kg) de l'extrait lipidique obtenu à partir des feuilles de 

D. viscosa. 
 

Type de Tocophérols La teneur en mg/Kg 

α-Tocophérol 74,99 ± 0.1 

ß –Tocophérol 23,12 ± 0.04 

γ- Tocophérol 732,08 ± 21 

δ- Tocophérol 407,03 ± 16 

Tocophérols totaux 1472,5 

 

Teneur en tocophérols (mg/kg) exprimée en valeur moyenne ± SD de l'extrait lipidique de D. 

viscosa. Valeurs (moyenne ± SD, n = 3). 

 

Les tocophérols, en particulier le γ-tocophérol et le δ-tocophérol, sont des antioxydants 

puissants qui jouent un rôle important dans la protection contre le stress oxydatif. Le γ- 

tocophérol, l'un des principaux isomères de la vitamine E, est reconnu pour son efficacité dans 

la neutralisation des radicaux libres, en particulier les radicaux peroxyles et les radicaux 
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hydroxyles, qui sont des sous-produits du métabolisme oxydatif (Di Vincenzo et al. 2019; 

Grammas et al. 2004). 

 

Ce tocophérol est particulièrement efficace pour inhiber la peroxydation lipidique, un processus 

par lequel les lipides membranaires sont oxydés, entrainant des dommages cellulaires et 

contribuant à des processus inflammatoires (Reiter et al. 2007; Jiang et Ames 2003). 

 

En réduisant ces dommages oxydatifs, le γ-tocophérol contribue à diminuer le risque de 

maladies cardiovasculaires et de troubles neurodégénératifs, tels que la maladie d'Alzheimer, 

en atténuant les effets nocifs du stress oxydatif sur les tissus et les cellules (Jiang et al. 2022; 

Tan et al. 2018). 

 

De son côté, le α -tocophérol possède également des propriétés antioxydantes significatives. Ce 

composé est efficace pour inhiber la peroxydation lipidique et protéger les liposomes contre 

l'oxydation. Les mécanismes par lesquels le α -tocophérol exerce ses effets incluent la 

prévention de la formation de produits de peroxydation lipidiques tels que les malondialdéhyde 

et les hydrocarbures lipidiques oxydés, qui sont connus pour leurs effets délétères sur les 

membranes cellulaires et les protéines. En réduisant la formation de ces produits oxydés, le δ- 

tocophérol contribue à maintenir l'intégrité des membranes cellulaires et à moduler les réponses 

inflammatoires ( Saldeen et Saldeen 2005). 

 

L'analyse des acides gras dans l'extrait lipidique de D. viscosa a révélé une prédominance 

d'acides gras insaturés, notamment l'acide linolénique (C18:3, ω3), qui constitue 58,95 % ± 0 

% de la composition totale des acides gras (Tableau 10). 

 

Tableau 10. La composition en acides gras de l'extrait lipidique obtenu à partir des feuilles de 

D. viscosa. 
 

Acides gras % 

Acide palmitique C16:0 8,35 ±0,1 

Acide palmitoléique C16: 1 0,15 ±0,002 

Acide stéarique C18:0 2,76 ±0,1 

Acide oléique C18: 1 16,75 ±0,04 

Acide linoléique C18: 2 11,97 ±0,1 

Acide linolénique C18: 3 58,95 ±0 

Acide arachidique C20: 0 0,7 ±0,04 
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Acide adoléique C20: 1 0,15 ±0,001 

Acide heptadécanoïque C17:0 0,15 ±0,1 

 

Les valeurs sont exprimées en tant que composition relative en pourcentages et sont données 

en tant que moyenne ± écart-type (SD) sur la base de trois répétitions. Valeurs (moyenne ± SD, 

n = 3). 

 

L'acide linolénique est un acide gras polyinsaturé essentiel, reconnu pour son rôle dans la 

biosynthèse d'acides gras à longue chaine tels que l'acide eicosapentaénoïque (C20:5, ω3) et 

l'acide docosahexaénoïque (C22:6, ω3) (Białek et Rutkowska 2015; Stark et al. 2008). 

 

L'acide linolénique, également connu sous le nom d'acide alpha-linolénique, est un précurseur 

des acides gras oméga-3 à longue chaine, sont vitaux pour diverses fonctions physiologiques. 

L'acide eicosapentaénoïque (EPA) et l'acide docosahexaénoïque (DHA) sont dérivés de l'acide 

linolénique par des processus enzymatiques impliquant des enzymes comme la delta-6- 

désaturase et la elongase. Ces acides gras à longue chaine jouent un rôle indispensable dans 

plusieurs processus biologiques (Ochi et Tsuchiya 2018; Lopez-Huertas 2010). 

 

L'EPA est impliqué dans la modulation des réponses inflammatoires en régulant la production 

de cytokines pro-inflammatoires et en favorisant la synthèse de médiateurs anti-inflammatoires 

tels que les résolvines et les protectines. Ces effets contribuent à une réduction du risque de 

maladies inflammatoires chroniques et de troubles cardiovasculaires (Crupi et Cuzzocrea 2022; 

Aldhafiri 2022). 

 

De plus, l'EPA est associé à une diminution des niveaux de triglycérides plasmatiques et à une 

amélioration des paramètres lipidiques, réduisant ainsi les risques de dyslipidémie et 

d'athérosclérose (Borow et al. 2015; Zehr et Walker 2018). 

 

Le DHA, quant à lui, est un composant majeur des membranes cellulaires, particulièrement 

dans le système nerveux central et la rétine, où il joue un rôle essentiel dans le développement 

et la fonction cérébrale ainsi que dans la maintenance de la santé rétinienne (Gabrielle 2022). 

Le DHA est impliqué dans la fluidité membranaire, la signalisation cellulaire et la plasticité 

synaptique, ce qui est utile pour les fonctions cognitives et visuelles (Salem et al. 2001; Gharami 

et al. 2015). Il est également lié à une réduction des risques de déclin cognitif et de maladies 

neurodégénératives telles que la maladie d'Alzheimer (Pan et al. 2015). 
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L'acide oléique (C18:1, ω9), présent à 16,75% ± 0,04%, est reconnu pour ses effets bénéfiques 

sur la santé cardiovasculaire. Il aide à réguler les niveaux de cholestérol en augmentant les 

lipoprotéines de haute densité (HDL) et en réduisant les lipoprotéines de basse densité (LDL), 

ce qui est associé à une diminution du risque de maladies cardiaques (Karacor et Cam 2015). 

 

L'acide linoléique (C18:2, ω6), présent à 11,97% ± 0,1%, est un acide gras essentiel pour la 

santé de la peau, la régulation du métabolisme lipidique et la fonction membranaire (Ziboh et 

al. 2002). 

 

Les acides gras saturés tels que l'acide palmitique (C16:0) et l'acide stéarique (C18:0) sont 

présents en proportions respectives de 8,35% ± 0,1% et 2,76% ± 0,1%. Leur présence modérée 

est essentielle pour la structure et la fonction des membranes cellulaires . 

 

La fraction stérol de l'extrait lipidique de D. viscosa comprend principalement le 7-campestérol 

(1937 mg/kg ± 0), le 7-β-sitostérol (1621 mg/kg ± 0), et le 7-stigmastérol (1439 mg/kg ± 26) 

(Tableau 11). Les stérols jouent un rôle capital dans la stabilisation des membranes cellulaires, 

la régulation de leur fluidité et la modulation des processus physiologiques (Krause et Regen 

2014). 

 

Le β-sitostérol est particulièrement notable pour ses effets hypocholestérolémiants, contribuant 

à une réduction significative des niveaux de cholestérol LDL et à une diminution du risque de 

maladies cardiovasculaires (Chen et al. 2020). 

 

L'absence de cholestérol dans l'extrait est remarquable, car cela suggère que l'extrait pourrait 

être utilisé dans des applications nutritionnelles ou thérapeutiques sans les risques associés à 

une consommation élevée de cholestérol. Les stérols mineurs comme le campestérol et 

l'avenastérol, bien que présents en quantités inférieures, apportent également des avantages en 

termes de régulation des membranes et de protection. 

 

Tableau 11. La teneur en phytostérols de l'extrait lipidique des feuilles de D. viscosa 
 

Stérols Concentration en mg/kg 

Cholestérol 31 ± 2 

Brassicastérol 11 ± 1 

24-methylene-cholesterol 11 ± 0 
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Campestérol 209 ± 0 

Campestenol 3 ± 0 

7-Campesterol 1937 ± 0 

5,23-stigmastadienol 23 ± 0 

ß-Sitostérol 1621 ± 0 

Sitostanol 38 ± 2 

5-Avenasterol 25 ± 0 

5,24-stigmastadienol 12 ± 0 

7-Stigmasterol 1439 ± 26 

7-Avenasterol 116 ± 1 

Stérols totaux 5525 ± 29 

 

Résultats exprimés en moyenne ± écart-type du contenu en phytostérols dans l'extrait lipidique 

de Dittrichia viscosa. Valeurs (moyenne ± écart-type, n = 3) 

 

Des études comparatives montrent que les concentrations d'acides gras et de tocophérols dans 

D. viscosa varient en fonction des conditions géographiques et environnementales, comme le 

montre la comparaison avec les extraits récoltés en Tunisie (Mahmoudi et al. 2016). Ces 

variations soulignent l'impact des conditions environnementales sur la composition chimique 

de la plante, mettant en lumière l'importance de ces facteurs dans la détermination des profils 

bioactifs des extraits. La teneur élevée en lipides et la composition des acides gras dans D. 

viscosa indiquent une accumulation lipidique. Comparativement avec des plantes de la même 

famille des astéracées, Crepis vesicaria présente une concentration notable en α-tocophérol et 

des niveaux comparables en γ-tocophérol, mais avec des niveaux totaux de tocophérols 

généralement inférieurs. En revanche Sonchus asper affiche une teneur élevée en α-tocophérol 

mais une proportion moindre de γ-tocophérol par rapport à D. viscosa. Sonchus oleraceus 

montre également des niveaux plus élevés en α-tocophérol et en γ-tocophérol, tandis que le δ- 

tocophérol y est relativement faible (Panfili et al. 2020). 

 

Concernant les acides gras, Les résultats obtenus pour la composition en acides gras de notre 

extrait révèlent un profil lipidique distinct lorsqu'ils sont comparés à ceux rapportés dans la 

littérature, ainsi qu'à d'autres espèces végétales. Concernant les acides gras saturés, l'acide 

palmitique (C16 :0) est présent à une teneur de 8,35 % ± 0,1, ce qui est significativement 

inférieur aux 26,6 % ± 0,8 rapportés par Mahmoudi et al. (2015) pour D. viscosa en Algérie 
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(Mahmoudi et al. 2016), mais supérieur aux 1,3 % observés dans Vernonia amygdalina par 

Erasto et al. (2007) (Erasto et al. 2007). Cette variabilité pourrait être due à des différences 

géographiques ou environnementales. L'acide stéarique (C18:0) est présent à 2,76 % ± 0,1, en 

ligne avec les valeurs rapportées dans la littérature pour D. viscosa et autres plantes comme 

Cynara scolymus (0,61%), bien que la teneur soit légèrement inférieure (Orhan et al. 2009). 

 

L'acide palmitique (C16:0) est présent dans l'échantillon testé à une concentration de 8,35 % ± 

0,1, ce qui est nettement inférieur aux 19,0 % ± 2,7 rapportés pour l'échantillon récolté en 

Tunisie par Rhimi (2018). De plus, l'acide stéarique (C18:0) est présent à 2,76 % ± 0,1 dans 

l'échantillon, comparé à 5,0 % ± 0,2 dans l'échantillon tunisien. Ces différences suggèrent une 

variabilité potentielle due à des facteurs environnementaux ou géographiques qui influencent 

la biosynthèse des acides gras (Rhimi et al. 2018). 

L'acide oléique (C18:1) dans l'échantillon marocain représente 16,75 % ± 0,04, ce qui est 

significativement plus élevé que les 6,62 % ± 2,5 observés par Rhimi (2018) (Rhimi et al. 2018). 

Cette différence pourrait indiquer une meilleure capacité de D. viscosa à synthétiser les acides 

gras mono insaturés, ce qui pourrait être bénéfique pour ses propriétés nutritionnelles. 

L'acide linolénique (C18:3, ω3) est particulièrement élevé dans l'échantillon testé, atteignant 

58,95 % ± 0,0, comparé aux 39,2 % ± 3,3 trouvés dans l'échantillon tunisien (Rhimi et al. 2018). 

Cette différence notable pourrait conférer à l'échantillon testé des propriétés anti- 

inflammatoires et cardiovasculaires. L'acide linoléique (C18:2, ω6) est également présent à une 

concentration légèrement inférieure (11,97 % ± 0,1) par rapport aux 19,6 % ± 1,0 dans 

l'échantillon tunisien (Rhimi et al. 2018), suggérant une distribution différente des acides gras 

mono insaturés dans les deux échantillons. 

 

Pour les acides gras mono insaturés, l'acide oléique (C18:1) représente 16,75 % ± 0,04 de la 

composition totale, dépassant les 10 % ± 1,1 rapportés par Mahmoudi et al (Mahmoudi et al. 

2016) pour D. viscosa et les 12,4 % observés dans Stevia rebaudiana par Tadhani (2006) 

(Tadhani et al. 2006). Cette concentration relativement élevée pourrait indiquer une adaptation 

locale ou des différences dans les conditions de culture. Les autres acides gras, comme l'acide 

palmitoléique (C16:1) et l'acide adoléique (C20:1), sont présents en très faibles quantités, 

conformément aux tendances générales observées dans les extraits végétaux de diverses 

espèces. 
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Les acides gras polyinsaturés se distinguent par une teneur élevée en acide linolénique (C18:3, 

ω3), atteignant 58,95 % ± 0,0 dans notre échantillon, bien au-dessus des 44,2 % ± 4,6 rapportés 

pour D. viscosa par Mahmoudi et al. Cette teneur élevée en acide linolénique pourrait conférer 

à notre extrait des avantages nutritionnels significatifs, notamment en matière de prévention des 

maladies cardiovasculaires et inflammatoires. L'acide linoléique (C18:2, ω6) est présent à une 

concentration de 11,97 % ± 0,1, légèrement supérieure à celle rapportée par Mahmoudi et al., 

(Mahmoudi et al. 2016), mais inférieure aux 22 % observés dans Vernonia amygdalina (Erasto 

et al. 2007). 

 

L'échantillon testé contient 74,99 mg/kg d'α-tocophérol, ce qui est relativement faible comparé 

aux feuilles de D. viscosa (340,4 mg/kg) rapportées dans la littérature. Ce niveau est également 

inférieur à la plage observée dans les huiles végétales comestibles (102–490 mg/kg) et les 

graines de citrouille (27,1–61,3 mg/kg) selon les études de Gliszczyńska-świgło et al. (2007) 

(Gliszczyńska-Świgło et al. 2007), et Stevenson et al. (2007) (Stevenson et al. 2007), 

respectivement. La différence notable dans les niveaux d'α-tocophérol peut être attribuée à des 

variations génétiques ou écologiques entre les échantillons. L'échantillon présente 23,12 mg/kg 

de ß-tocophérol, qui est inférieur aux niveaux rapportés pour les autres plantes. Le γ-tocophérol 

est le plus abondant dans l'échantillon testé, atteignant 732,08 mg/kg. Ce niveau est supérieur 

aux valeurs rapportées pour d'autres sources, y compris les graines de citrouille (74,9–492,8 

mg/kg). En revanche, les feuilles de D. viscosa analysées dans d'autres études contiennent 205,3 

mg/kg de γ-tocophérol, ce qui est nettement inférieur à l'échantillon testé. Cette concentration 

élevée pourrait indiquer un potentiel antioxydant, étant donné le rôle capital du γ-tocophérol 

dans la neutralisation des radicaux libres et la protection contre la peroxydation lipidique. La 

teneur en δ-tocophérol dans l'échantillon testé est de 407,03 mg/kg, ce qui est également 

supérieur aux niveaux observés dans les huiles comestibles (1,6–182 mg/kg). Cette valeur 

suggère une contribution significative du δ-tocophérol à l'activité antioxydante de l'extrait, 

surpassant les résultats obtenus pour d'autres plantes et huiles. Le total des tocophérols dans 

l'échantillon testé est de 1472,5 mg/kg, un niveau inférieur aux 4400,1 mg/kg rapportés pour 

D. viscosa dans d'autres études. Cependant, il reste comparable aux niveaux totaux observés 

dans les huiles comestibles (121–829 mg/kg) (Gliszczyńska-Świgło et al. 2007), et les extraits 

de feuilles de Salvia (Abreu et al. 2008). 
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41 Composition en flavonoïdes de D. viscosa par chromatographie liquide couplée à la 

spectrométrie de masse (LC/MS) 

L’objectif de cette partie de travail est d’exploré la composition chimique de l’extrait 

flavonoidique de D. viscosa la caractérisation de la majorité des composées a été réalisée par 

LC-MS. La présence de nombreuse composées appartenant à la famille des flavonoïdes leurs 

structures a été élucidés on se basant sur les spectres UV et MS et leurs comparaisons avec les 

données de la littérature. 

Tableau 12. Analyse LC-MS des flavonoïdes de la plante D. viscosa 
 

 

Nom du composé RT (min) [M-H] -m/z 
 

Reference 

Quercétine 40,61 301,1 (Nijat et al. 2020) 

O-methylquercetin 23,43 315 (Boukhalkhal et al. 2020) 

Kaempférol 7,28 287 (Ma et al. 2013 ;March et 

Miao 2004) 

Lutéoléine 17,81 285 (Nijat et al. 2020) 

Hispiduline 44,61 301 (Ibrahim et al. 2015) 

Sakuranetin 11,47 287,1 (Shimizu et al. (2012 

Rhamnocitrine 12,84 299 (Chernonosov et al. 2017 ; 

Li et al. 2016) 

Nepetin 17,01 316,1 (Simões-Pires et al. 

2005 ;Garayev et al. 2018) 

3,3'-di-O-methylquercetin 5,11 329 (Bianchi et al. 2019) 

3-O-acétylpadmatine 30,20 361,1 (Grande et al. (2007 
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Figure 36. La structure des flavonoïdes flavonoïde de la plante D. viscosa 

Plusieurs flavonoïdes ont été identifiés dans la composition chimique de la plante D. viscosa, 

caractérisés par LC-MS avec des temps de rétention et des masses d'ions moléculaires 

spécifiques (Tableau 12). Parmi les principaux composés, on trouve la quercétine ([M-H] - à 

m/z 301.1, Rt = 40,61 min), la 3-O-méthylquercétine ([M-H] - à m/z 315, Rt = 23,43 min), et 

le kaempférol ([M-H] - à m/z 287, Rt = 7,28 min), d'autres composés, tels que la lutéoline ([M- 

H] - à m/z 285, Rt = 17,81 min) et l'hispiduline ([M-H] - à m/z 301, Rt = 44,61 min). En outre, 

la présence de Sakuranetine (m/z 287.1, Rt = 11.47 min) et de rhamnocitrine (m/z 299, Rt = 

12,84 min) enrichit encore le profil flavonoïde de cette plante. La composition comprend 

également la Népétine (m/z 316,1, Rt = 17,01 min), la 3,3'-di-O-méthylquercétine (m/z 329, Rt 

= 5,11 min) et la 3-O-acétylpadmatine (m/z 361,1, Rt = 30,20 min). Les métabolites identifiés 

sont répertoriés avec leurs noms, leurs valeurs m/z et leurs temps de rétention (RT). Ces 

substances phytochimiques ont été identifiées par spectrométrie de masse. La dernière colonne 

donne les références des publications dans lesquelles ces molécules ont été précédemment 

rapportées. Les structures sont présentées dans la figure 36. 

Le profil chromatographique obtenue (annexe), révèle la présence des différents pics dans 

l’extrait étudié, l’identification est basée sur l’absorption UV les spectres de masse et la 



120  

comparaison avec la littérature ; la plupart des composées détectées présentent des absorptions 

UV maximales avec deux bandes 232-270 nm caractéristiques des flavonoïdes. L’identification 

des composé détectés a était basée sur la recherche des principaux ions moléculaires observés , 

sur le pic de base moléculaires. Les composées énumères dans le tableau ont été limitées à ceux 

dans la quels le pic moléculaire a été clairement détectée. 

Plusieurs flavonoïdes ont été détectés dans l’extrait étudiée le signal correspondant à des 

fragments impliquants le clivage des liaisons C-C du cycle C ont donnée des ions fragments en 

accord la littérature, ces composées sont déjà reportées dans la littérature et leur structure ont 

était également confirmée par spectroscopie de masse à haute résolution. 

La quercétine a été détectés, le composé présente un signal à m/z 301,1 correspondant à l'ion 

moléculaire [M-H] caractéristique (Nijat et al. 2020) et déjà décrit dans les extraits de D. viscosa 

(Wollenweber, Mayer, et Roitman 1991). Un autre composé a donné un spectre UV avec deux 

maximums d'absorption situés à 257 nm (bande de benzoyle BII) et à 354 nm (bande de 

cinnamoyle BI), le signal de l'ion moléculaire a été observé à m/z 315 (Boukhalkhal et al. 2020) 

, suggérant une masse le O– méthyl quercétine (Wollenweber et al. 1991, Chiappini et al. 1982). 

Parmi les signaux détectés dans l'analyse MS, un signal a été noté à m/z 285 (Nijat et al. 2020), 

suggérant la présence de lutéoléine qui est connue par ce pic de base dans la littérature 

(Wollenweber et al. 1991, Chiappini et al. 1982). Le composé à m/z 287 été conclu comme 

étant le kaempferol libre (Ma et al. 2013 ;March et Miao 2004), Cela a été également confirmé 

par la spectrométrie de masse à haute résolution. Le kaempférol libre a déjà été rapporté chez 

D.viscosa (Wollenweber et al. 1991, Chiappini et al. 1982). En plus de la quercétine et de 

kaempférol, des flavonoïdes tels que Hispiduline a été également détecté (Ibrahim et al. 2015). 

Le signal correspondant à l'ion moléculaire du composé a été observé à m/z 301 correspondant 

à l'ion [M-H] déjà été rapportés dans un extrait de D. viscosa (Wollenweber et al. 1991, 

Chiappini et al. 1982). 

Le spectre de masse du composé enregistré a donné un signal à m/z 287,1 qui pourrait suggérer 

la présence de sakuranetin (Shimizu et al. 2012). Ce composé a été déjà rapporté chez D. viscosa 

(Abu Zarga et al. 1998). 

Un autre flavonoïde donnant un signal à m/z 299 rhamnocitrine (Chernonosov et al. 2017 ; Li 

et al. 2016), le composé a été identifié comme étant déjà rapporté dans les extraits de D. viscosa 

(Abu Zarga et al. 1998). Le Nepetin été également détecté a m/z 316,1(Simões-Pires et al. 2005 

;Garayev et al. 2018), un flavonoïde déjà cratérisé dans les parties aériens de D.viscosa 
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(Wollenweber et al. 1991, Chiappini et al. 1982). Un autre flavonoïde a été détecté, donnant un 

signal de l'ion moléculaire déprotoné à m/z 329 (Bianchi et al. 2019), correspondant à 3,3dio- 

metylqyercetine déjà rapportée dans la littérature (Kheyar et al. 2022). 

Un autre composé acétyl-padmatine avec Le pic de base a été observé à m/z 361 (Grande et al. 

2007). Les résultats discutés ci-dessus ont montré que l’extrait de D. viscosa étudiés contiennent 

plusieurs flavonoïdes, La présence de ces flavonoïdes pourrait également justifier l'utilisation 

de cette plante en médecine traditionnelle pour le traitement de diverses pathologies. 

 

III. Etude de la toxicité des extraits de la plante D. viscosa 

 

L'évaluation de la toxicité des extraits végétaux constitue une étape essentielle pour garantir 

leur sécurité et leur potentiel thérapeutique avant leur utilisation clinique ou prolongée. 

Dans ce chapitre, nous exposerons les résultats des investigations réalisées sur la toxicité des 

extraits de D. viscosa. Nous avons conduit des études de toxicité aiguë et chronique pour évaluer 

les impacts des extraits sur la survie, les fonctions organiques, ainsi que les paramètres 

biologiques chez les rats Wistar. L'analyse se concentrera sur les modifications des paramètres 

hématologiques et biochimiques, ainsi que sur les observations histopathologiques. 

1. L’évaluation de poids corporel 

 

L'étude de toxicité aiguë par voie orale a été réalisée en administrant une dose de 2000 mg/kg 

des différents extraits de D. viscosa à des rats Wistar. Les rats ont été pesés pendant 14 jours. 

L'alimentation des rats avec une solution de 2 mL/100 g de poids corporel. 

 

 

Figure 37 : L'effet des extraits de D. viscosa sur le poids corporel des rats Wistar mâles (à 

droite) et femelles (à gauche) après une administration orale unique à une dose de 2000 mg/kg 

est présenté dans le graphique. 
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Les valeurs sont exprimées en moyenne ± erreur standard de la moyenne (SEM). Les données 

ont été analysées par analyse de variance à mesures répétées (ANOVA) (n = 4 animaux / 

groupe / sexe). (AF) Fraction acétate d'éthyle ; (BF) Fraction butanol ; (HF) Fraction hexane ; 

(AE) Extrait aqueux ; (EE) Extrait d'éthanol. 

Les traitements testés n’ont induit aucun changement significatif dans le poids des groupes 

traités par rapport au groupe témoin (p > 0,05), que ce soit chez les animaux mâles ou femelles 

(Figure 37). Les poids moyens en grammes étaient de (244,4±10,7, 252,6±10,2, 257,5±10,1) g 

au jour 1, 7 et 14, respectivement, pour le groupe de femelles traitées avec l'extrait de butanol, 

en comparaison avec le groupe témoin des femelles (251±11,3, 258,7±10,9, 264,7±11,0) g, et 

(240,8±10,7, 248,8±11,7, 254,9±12,0) g au jour 1, 7 et 14, respectivement, pour le groupe de 

mâles traités avec l'extrait d'acétate d'éthyle en comparaison avec le groupe témoin des mâles 

(228,5±12,0, 237,1±11,7, 243,0±12,1) g. L'observation après une administration unique par 

gavage des extraits de D. viscosa n'a révélé aucun signe de toxicité, aucune mortalité, et aucun 

changement comportemental chez les rats, que ce soit au niveau de la consommation de 

nourriture ou d'eau, par rapport aux rats témoins. Ces résultats indiquent que la dose létale aiguë 

(DL50) des extraits testés de D. viscosa chez les rats est supérieure à 2000 mg/kg. 

Des changements de poids corporel ont été enregistrés chez les rats pendant 28 jours après 

l'administration orale subaiguë des différents extraits de D. viscosa. Aucune différence 

significative de poids corporel n'a été observée entre les rats traités avec une dose de 2000 

mg/kg d'extraits de D. viscosa pendant 28 jours et le groupe témoin traité avec de l'eau distillée. 

Les poids moyens en grammes étaient de (234,3±7,3, 249,1±8,5, 263,8±9,0) g aux jours 1, 14 

et 28, respectivement, pour le groupe de femelles traitées avec l'extrait d'hexane, en 

comparaison avec le groupe témoin (225,8±7,7, 241,2±7,8, 256,5±8,2) g et (226,4±8,0, 

241,9±7,5, 258,1±7) g aux jours 1, 14 et 28, respectivement, pour le groupe de mâles traités 

avec l'extrait d'éthanol par rapport à leur groupe témoin respectif (215,2±3,0, 231,1±2,9, 

245,6±2,5) g (Figure 38). De plus, aucun signe de toxicité ni de mortalité n'a été détecté, et il 

n'y a eu aucun changement significatif dans la consommation d'eau et de nourriture ni d'autres 

signes physiologiques anormaux. 
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Femelle Male 
 

 

Figure 38 : Effet de la dose orale subaiguë (2000 mg/kg) des extraits de D. viscosa sur le 

poids corporel des rats Wistar mâles et femelles. 

Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM. p < 0,05 par rapport au groupe témoin, test 

ANOVA/Bonferroni (n = 5 animaux/groupe/sexe). (AF) fraction acétate d'éthyle ; (BF) fraction 

butanol ; (HF) fraction hexane ; (AE) extrait aqueux ; (EE) extrait éthanolique. 

En comparaison avec d'autres résultats, une étude antérieure Ouahchia et al., 2017 a révélé que 

l'administration orale d'extraits de méthanol des feuilles et des fleurs de D. viscosa n'a pas 

entraîné la mort de souris ; aucun signe d'asthénie, de somnolence, d'anorexie, de diarrhée ou 

de mobilité réduite n'a été observé pendant la période expérimentale, alors que la dose létale 50 

(DL50) est donc supposée être supérieure à 800 mg/kg (Ouahchia et al., 2017). D'autre part, une 

autre étude Abbas et al., 2017 a montré que l'administration intra péritonéale de l'extrait 

d'acétone de D. viscosa à des doses de 200 mg/kg à 1000 mg/kg pouvait provoquer des 

convulsions chez les souris mâles pesant entre 20 et 25 g, ce qui suggère que la DL50 est de 

829,5 mg/kg (Abbas et al., 2017). Notre étude corrobore également des données antérieures 

montrant que les extraits de plantes de la famille des Astéracée, tels que Baccharis trimera, 

Vernonia guineensis et Sphagneticola trilobata, sont sûrs à des doses allant jusqu'à 2000 mg/kg 

(Buddhakala et al., 2020 ; Silva et al., 2013 ; Toyang et al., 2012). 

D'autres études ont également montré que les substances ayant une valeur de DL50 supérieure 

à 2000 mg/kg sont non toxiques pour un usage médicinal (Deivasigamani et al., 2021 ; Mugale 

et al., 2021). 

Suite à l'administration cutanée unique des différents extraits de D. viscosa, les changements 

de poids corporel des rats ont été mesurés pendant 14 jours. Les poids moyens en grammes 
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étaient de (235,6±9,7, 241,2±9,7, 244,5±10,1) g aux jours 1, 7 et 14, respectivement, pour le 

groupe de femelles traitées à l'éthanol, en comparaison avec le groupe témoin (235,6±15,1, 

243,6±15,3, 248,7±15,6) g et (238,0±11,3, 247,2±11,3, 253,1±11,3) g aux jours 1, 7 et 14, 

respectivement, pour le groupe de mâles traités avec l'extrait aqueux par rapport à leur groupe 

témoin (225,1±8,2, 233,2±9,1, 239,6±7,8) g (Figure 39). 

 

Femelle Male 
 

 

Figure 39 : Effet de l'application cutanée aiguë (2000 mg/kg) des extraits de D. viscosa sur le 

poids corporel des rats Wistar. Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (n = 5 

animaux/groupe/sexe). p < 0,05 par rapport au groupe témoin, test ANOVA/Bonferroni. 

Les résultats montrent que les extraits de D. viscosa n'ont aucun effet toxique pendant toute la 

période de traitement à une dose de 2000 mg/kg. Les rats traités, mâles et femelles, n'ont montré 

aucun signe de toxicité ni de mortalité ; aucun changement n'a été observé dans leur 

comportement physiologique, aucune lésion cutanée ni perte de poils n'ont été observées sur la 

peau dorsale des rats traités pendant la période de traitement. De plus, la peau des rats traités et 

témoins a conservé une couleur normale avec une croissance normale des poils tout au long de 

l'étude expérimentale. De plus, le test ANOVA n'a montré aucune différence significative de 

poids corporel entre les groupes traités avec les extraits de D. viscosa et le groupe témoin La 

valeur de la DL50 de nos extraits de plantes est supérieure à 2000 mg/kg. Ainsi, D. viscosa peut 

être classée dans la catégorie 5 du Système mondialisé harmonisé pour la classification des 

substances chimiques dangereuses, qui sont censées avoir une DL50 cutanée dans la plage de 

2000 à 5000 mg/kg (2000 mg/kg < DL50 < 5000 mg/kg). 

L'application dermique chronique de divers extraits de D. viscosa pendant 28 jours à la dose de 

2000 mg/kg n'a pas altéré la croissance normale des rats. L'administration de ces extraits n'a 
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engendré aucune augmentation du poids corporel des rats traités comparativement aux animaux 

témoins. Les poids moyens en grammes étaient de (234,4±13,5, 253,4±12,6, 271,2±13,4) g aux 

jours 1, 14 et 28, respectivement, pour le groupe de femelles traitées avec l'extrait d'éthanol, et 

de 254,3±8,0, 272,5±8,1, 293,3±8,7 g aux jours 1, 14 et 28, respectivement, pour le groupe de 

mâles traités avec l'extrait d'hexane, en comparaison avec le groupe témoin (220,7±5,4, 

239,2±5,1, 256,2±5,4) g (Figure 43). 

 

Femelle Male 
 

 

Figure 40 : Effet de la dose d'application dermique chronique des extraits de D. viscosa sur le 

poids corporel des rats Wistar mâles et femelles. 

Aucun signe de toxicité ou de mortalité n'a été observé. Aucune modification n'a été enregistrée 

dans le comportement des animaux, et aucun changement significatif de poids corporel n'a été 

noté chez les deux sexes, comparativement au groupe témoin. La peau traitée est demeurée 

saine, sans lésions ni rougeurs, au cours des 28 jours de traitement, avec une croissance normale 

des poils, démontrant ainsi l'absence d'effets irritants des extraits appliqués. L'application 

cutanée n'a induit aucune irritation dermique. Ces données permettent de classer les extraits 

évalués comme non irritants pour la peau (Mishra et al., 2018). 

 

Al-Dissi et al. (2001) ont réalisé l'une des premières études sur les effets toxicologiques de D. 

viscosa chez les rats. L'objectif principal de l'étude était d'examiner les effets abortifs et anti- 

implantatoires des extraits de feuilles de D. viscosa sur les rats. Dans les expériences de DL50, 

les sujets ont été divisés en six groupes, chacun composé de six rats par catégorie de dosage. 

Divers types d'extraits de feuilles ont été administrés par voie intrapéritonéale, suivis d'une 

surveillance minutieuse des sujets. Les valeurs de DL50 ont été déterminées après une période 

de 24 heures. L’extrait d'éther de pétrole a montré la toxicité la plus élevée avec une DL50 de 

626 mg/kg, tandis que l'extrait aqueux était considéré comme le plus sécurisés, ne montrant 
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aucun effet toxique jusqu'à une dose de 8000 mg/kg de poids corporel. L'étude de toxicité aiguë 

a été réalisée pour établir les niveaux de dosage sûrs pour les investigations ultérieures sur les 

effets abortifs et anti-implantatoires de D. viscosa chez les rats. Par conséquent, les dosages 

appliqués dans cette étude étaient sublétaux, garantissant l'absence de mortalité maternelle tout 

au long de l'essai (Al-Dissi et al., 2001a). 

 

En 2016, une autre enquête a été menée pour évaluer la toxicité aiguë de l'extrait méthanoliques 

et de l'huile essentielle dérivés de D. viscosa. Dans cette étude, les chercheurs ont divisé les 

animaux en groupes de dix rats (cinq femelles et cinq mâles) qui ont reçu à la fois l'extrait 

méthanoliques et l'huile essentielle par voie orogastrique. Les doses administrées de l'extrait 

méthanolique étaient de 300, 600, 1000, 1500, 2000 et 2500 mg/kg données consécutivement, 

tandis que les doses administrées de l'huile essentielle étaient de 0,3, 0,5, 1, 1,5, 2 et 3 mL/kg. 

Une dose de 10 mL/kg de solution saline a été donnée au groupe témoin. Les groupes de rats 

ont été surveillés à partir de la troisième heure après l'administration des substances jusqu'au 

14e jour suivant. Les résultats ont révélé que les extraits n'ont causé aucune mort ni produit de 

changements physiques ou comportementaux. Par conséquent, l'étude a déterminé que la dose 

létale médiane (DL50) était de 3 mg/kg pour l'huile essentielle, et de 2500 mg/kg pour l'extrait 

méthanolique. Cette dernière découverte concernant la DL50 de l'extrait méthanolique est en 

accord avec les résultats d'Al-Dissi et al. (2001), qui avaient également trouvé que la DL50 pour 

l'extrait méthanolique était estimée à 2958 mg/kg de poids corporel et al.,; Side Larbi et al. 

2016a). 

 

Ouahchia et al. (2017) ont mené des recherches supplémentaires sur l'extrait méthanolique 

dérivé des feuilles et des fleurs de D. viscosa, centrant leur recherche sur l'évaluation de la 

toxicité aiguë et chronique de ces extraits chez les rats. Pour évaluer la toxicité aiguë, deux 

groupes de rats ont reçu une dose de 400 mg/kg d'extrait de fleurs ou de feuilles, et deux autres 

groupes ont reçu une dose de 800 mg/kg de l'extrait méthanolique de feuilles et de fleurs 

pendant une période de 14 jours (Ouahchia et al., 2017). Pour l'évaluation de la toxicité 

chronique, quatre autres groupes de rats ont reçu les mêmes doses de 400 et 800 mg/kg d'extrait 

de fleurs ou de feuilles, mais sur une période prolongée de 28 jours. Comme dans les travaux 

précédents, l'étude de toxicité aiguë a conclu que les extraits méthanoliques n'avaient pas 

entrainé de décès chez les animaux. Des résultats identiques concernant le taux de mortalité ont 

également été obtenus dans l'étude de toxicité chronique. Cependant, quelques changements 

biochimiques légers ont été observés. Les niveaux d'AST hépatique ont diminué de manière 
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significative dans les groupes ayant reçu une dose de 800 mg/kg pendant 28 jours, avec une 

valeur de 116,17 mg/kg ± 1,27 pour le groupe ayant reçu l'extrait de feuilles. De plus, les 

niveaux d'urée ont augmenté de manière significative à 0,50 mg/kg ± 0,05 dans le groupe ayant 

reçu l'extrait de fleurs. L'étude a conclu que les extraits méthanoliques de feuilles et de fleurs 

de D. viscosa ne présentent aucune toxicité aiguë ou chronique aux doses étudiées. 

 

Les données précédentes sont corroborées par une autre étude qui a prouvé l'absence de signes 

de toxicité dans les extraits acétoniques de D. viscosa. Abbas et al. (2017) ont examiné les 

attributs toxicologiques de l'extrait d'acétone provenant des parties aériennes de D. viscosa 

lorsqu'il a été testé sur des rats. Dans cette expérience, les animaux ont reçu une dose allant de 

200 mg/kg à 1000 mg/kg de l'extrait acétonique sur une période de 60 jours. Les doses ont été 

administrées par voie intrapéritonéale, et les animaux ont été observés pour des changements 

physiques et comportementaux. Le nombre total de rats morts a été compté après 24 heures 

pour déterminer la DL50. Les données de cette étude suggèrent que la DL50 des extraits 

acétoniques de D. viscosa est de 829,5 mg/kg. De plus, les rats n'ont montré aucun changement 

comportemental ou cutané tel que la perte de poils, des troubles du transit intestinal, ou d'autres 

indicateurs physiologiques anormaux (Abbas et al. 2017). 

 

42 Le poids absolu et relatif des organes 

 

L'analyse du poids des organes (absolu (g) et relatif (%)) dans l'évaluation toxicologique 

constitue un marqueur fiable et une mesure essentielle pour évaluer l'état de santé des animaux 

(Michael et al. 2007 ; Sellers et al. 2007). 

Le poids relatif des organes est important pour détecter les lésions organiques. Principalement, 

le rein et le foie sont les organes les plus affectés par les réactions métaboliques étudiées par les 

agents toxiques (Sellers et al. 2007). 

Aucune différence significative n'a été observée dans le poids absolu ou relatif des organes, 

ainsi que dans leur morphologie (texture et couleur), entre les groupes témoins et traités par 

voie orale ou dermique pendant 14 ou 28 jours avec les extraits de D. viscosa (Tableau 13). En 

effet, pour l'évaluation de la toxicité aiguë par voie orale et dermique du poids relatif du rein 

des rats mâles traités avec les extraits de D. viscosa, aucune valeur n'a différé de manière 

significative par rapport aux rats témoins (Tableau 14). Des résultats similaires ont été obtenus 

avec les rats femelles. 
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Pour l'évaluation de la toxicité chronique par voie orale et dermique, aucun changement absolu 

ou relatif dans le poids du rein n'a été observé ni dans les groupes de mâles ni dans ceux de 

femelles. Dans l'ensemble, nos résultats indiquent l'absence de toxicité des extraits sur les reins 

ainsi que sur le foie. 
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Tableau 13. Effet des traitements à base de D. viscosa sur le poids absolu (g) et relatif (%) des reins des rats Wistar femelles et mâles. 
 

 Male Femelle 

Contrôle AF BF HF AE EE Contrôle AF BF HF AE EE 

Toxicité 

orale 

aiguë 

(g) 2,37±0,24 2,10±0,09 2,52±0,15 2,32±0,1 2,33±0,07 2,77±0.20 2,42±0,07 2,64±0,16 2,20±0,12 2,52±0,07 2,15±0,07 2,74±0,07 

(%) 0,99±0,10 0,80±0,06 0,93±0,05 1,02±0,03 0,97±0,07 1,17±0,13 0,95±0,09 0,95±0,06 0,79±0,06 0,99±0,06 0,81±0,06 1,14±0,1 

Toxicité 

cutanée 

aiguë 

(g) 2,6±0,23 2,62±0,24 2,64±0,18 2,6±0,20 2,4±0,11 2,6±0,23 2,51±0,16 2,63±0,16 2,78±0,12 2,94±0,16 2,38±0,12 2,38±0,14 

(%) 1,13±0,10 1,02±0,11 0,99±0,07 1,02±0,13 1,1±0,04 0,91±0,09 0,99±0,09 1,02±0,08 0,94±0,01 1,17±0,08 0,89±0,06 1,04±0,04 

Toxicité 

cutanée 

chronique 

(g) 2,71±0,22 2,56±0,27 2,91±0,36 2,57±0,21 2,24±0,06 2,71±0,22 2,43±0,23 2,64±0,16 2,63±0,10 2,94±0,16 2,19±0,05 2,75±0,08 

(%) 0,93±0,01 0,87±0,01 0,97±0,09 0,88±0,03 0,87±0,02 0,9±0,06 0,99±0,09 0,98±0,07 0,97±0,02 0,99±0,06 0,78±0,04 0,95±0,03 

Toxicité 

orale 

chronique 

(g) 2,54±0,23 2,3±0,19 2,52±0,39 2,23±0,03 2,58±0,16 2,54±0,2 2,3±0,11 2,4±0,14 2,42±0,15 2,34±0,15 2,25±0,06 2,3±0,11 

(%) 0,99±0,09 0,93±0,09 1,02±0,17 0,89±0,02 1,05±0,07 0,88±0,02 0,92±0,05 0,92±0,07 0,93±0,10 0,91±0,09 0,88±0,02 0,94±0,04 

Les données sont exprimées en moyenne ± SEM. ANOVA à sens unique suivie du test de Bonferroni pour les comparaisons multiples < 0.05, (AF) 

Fraction acétate d'éthyle ; (BF) Fraction butanol ; (HF) Fraction hexane ; (AE) Extrait aqueux ; (EE) Extrait d'éthanol. 
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Tableau 14. Effet des traitements à base de D. viscosa sur le poids absolu (g) et relatif (%) du foie des rats Wistar femelles et mâles. 
 

 Male Femelle 

Contrôle AF BF HF AE EE Control AF BF HF AE EE 

 

Toxicité 

orale aiguë 

(g) 8,82±0,56 8,96±0,47 8,86±0,56 9,26±0,30 8,4±0,21 8,97±0,44 8,19±0,23 7,89±0,21 8,74±0,35 8,49±0,22 8,1±0,37 8,18±0,34 

(%) 3,69±0,17 3,43±0,20 3,31±0,32 4,06±0,11 3,46±0,09 3,71±0,13 3,21±0,19 2,86±0,15 3,13±0,06 3,32±0,10 3,07±0,09 3,39±0,24 

Toxicité 

cutanée 

aiguë 

(g) 8,4±0,39 8,83±0,43 8,24±0,37 8,57±0,12 8,02±0,32 8,64±0,4 8,24±0,08 8,33±0,09 8,71±0,29 8,35±0,14 7,93±0,22 8,29±0,40 

(%) 3,76±0,14 3,14±0,09 3,22±0,14 3,51±0,13 3,38±0,13 3,37±0,07 3,44±0,18 3,07±0,08 3,15±0,07 3,42±0,23 3,35±0,23 3,04±0,19 

Toxicité 

cutanée 

chronique 

(g) 8,69±0,27 8,16±0,29 8,53±0,05 9,06±0,30 8,07±0,15 8,52±0,21 8,38±0,12 7,95±0,18 8,76±0,29 8,56±0,37 8,21±0,10 8,06±0,23 

(%) 2,95±0,17 2,77±0,01 2,87±0,13 3,16±0,19 3,16±0,05 3,02±0,12 3,11±0,18 2,94±0,08 3,25±0,11 2,87±0,15 2,95±0,12 2,81±0,14 

Toxicité 

orale 

chronique 

(g) 8,45±0,17 8,2±0,16 8,83±0,20 8,34±0,31 8,61±0,28 8,52±0,25 8,51±0,25 7,91±0,33 9,05±0,35 9,06±0,31 8,43±0,32 8,31±0,29 

(%) 3,3±0,19 3,51±0,26 3,31±0,10 3,42±0,14 3,44±0,07 3,64±0,17 3,31±0,08 3,01±0,14 3,43±0,14 3,53±0,27 3,28±0,14 3,34±0,16 

Les données sont exprimées en moyenne ± SEM. ANOVA à sens unique suivie du test de Bonferroni pour les comparaisons multiples. 

P < 0.05, (AF) Fraction acétate d'éthyle ; (BF) Fraction butanol ; (HF) Fraction hexane ; (AE) Extrait aqueux ; (EE) Extrait d'éthanol. 
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43 Évaluation hématologique et biochimique 

L'évaluation hématologique est une composante essentielle dans l'analyse de la toxicité des 

extraits végétaux, car elle fournit des informations sur les effets de ces extraits sur le système 

sanguin et la santé des organismes testés. Les paramètres hématologiques, comme la 

numération des globules rouges, les taux d'hémoglobine, la numération des globules blancs, et 

les indices plaquettaires, servent de biomarqueurs pour évaluer la fonction hématopoïétique et 

la réponse physiologique aux agents toxiques. Les anomalies observées dans ces paramètres 

peuvent indiquer des perturbations telles que l'anémie, la leucopénie, ou la thrombocytopénie, 

qui sont souvent des signes de toxicité. Une analyse des profils hématologiques permet de 

détecter les effets toxiques, d'évaluer leur sévérité, et de déterminer les doses seuils associées à 

ces effets. Par ailleurs, l'examen des paramètres hématologiques contribue à la compréhension 

des mécanismes pathophysiologiques aux effets toxiques des extraits végétaux, en fournissant 

des informations sur les voies biologiques et les processus affectés. 

L'évaluation hématologique a porté sur vingt paramètres afin d'investiguer la possible 

hématotoxicité des extraits de D. viscosa lors de la toxicité chronique par voie orale. Ces 

paramètres comprennent le nombre de globules blancs (WBC), de globules rouges (RBC), 

d'hémoglobine (HGB), d'hématocrite (HCT), de volume corpusculaire moyen (MCV), 

d'hémoglobine corpusculaire moyenne (MCH), de concentration d'hémoglobine corpusculaire 

moyenne (MCHC), de plaquettes (PLT), de largeur de distribution des globules rouges (RDW), 

de largeur de distribution des plaquettes (PDW), de volume plaquettaire moyen (MPV), de 

rapport de cellules plaquettaires plus larges (P-LCR), de plaquettes 

(PCT), de globules rouges nucléés (NRBC) et de contenu de neutrophiles (NEUT), lymphocytes 

(LYM), monocytes (MONO), éosinophiles (EO) et basophiles (BASO). 

Les paramètres hématologiques des groupes traités avec les différents extraits de D. viscosa à 

2000 mg/kg n'ont pas varié de manière significative par rapport aux paramètres obtenus dans le 

groupe témoin (Tableau 15). Les résultats indiquent que les paramètres hématologiques des 

groupes traités avec les différents extraits de D. viscosa à 2000 mg/kg n'ont pas changé par 

rapport aux valeurs du groupe témoin. Pour les valeurs de WBC (103cell/μL), aucune 

augmentation ou diminution significative (p > 0.05) n'a été observée chez les rats mâles traités 

avec AF (10,91±0,77), BF (11,79±0,7), HF (11,7±1,6), AE (11,02±1,06) et EE (9,48±0,59) par 

rapport au groupe témoin (11,56±0,08) 103cell/μL. De même, pour les valeurs de RBC 

(103cell/μL), aucune variation significative n'a été observée pour tous les extraits, AF 
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(7,92±0,11), BF (8,52±0,23), HF (8,11±0,21), AE (8,12±0,10) et EE (7,89±0,59), par rapport 

au groupe témoin (7,57±0,22) 103cell/μL. Par ailleurs, aucune augmentation significative (p > 

0.05) des valeurs de HGB (g/dl) n'a été obtenue pour les rats traités avec les extraits de D. 

viscosa ; AF (14,4±0,43), BF (14,88±0,30), HF (14,85±0,38), AE (14,48±0,34) et EE 

(13,93±0,32) par rapport au témoin (13,88±0,31) g/dl. De plus, aucune augmentation 

significative (p > 0.05) des valeurs de HCT (%) n'a été observée dans le groupe traité avec les 

extraits de D. viscosa AF (44,55±1,29), BF (47±0,85), HF (45,53±1,27), AE (44,13±1,23) et 

EE (42,93±0,70) par rapport au groupe témoin (43,35±0,16) %. Les valeurs de MCV, MCH et 

MCHC n'ont pas non plus diminué de manière significative (p > 0.05) chez les rats traités avec 

l'extrait de D. viscosa par rapport au groupe témoin. Les valeurs de plaquettes (PLT), 

neutrophiles (NEUT), lymphocytes (LYM), monocytes (MONO), éosinophiles (EO), 

basophiles (BASO) et tous les autres paramètres hématologiques chez les rats recevant les 

différents extraits de D. viscosa n'ont pas différé de manière significative par rapport au groupe 

témoin. Les mêmes résultats ont été obtenus pour les paramètres hématologiques des lots de 

femelles traitées avec les extraits de D. viscosa par rapport à leurs témoins respectifs. 

Des mesures similaires ont été effectuées pour déterminer le profil hématologique de 

l'évaluation de la toxicité cutanée chronique des rats mâles et femelles traités avec les différents 

extraits de D. viscosa à la dose de 2000 mg/kg. Tous les paramètres hématologiques mesurés 

n'étaient pas significativement différents de ceux du groupe témoin (Tableau 16). Aucun 

changement statistiquement significatif n'a été noté dans le système hématologique pour les 

groupes de femelles traitées par voie cutanée pendant 28 jours, tels que AF (8,77±0,36), BF 

(9,83±0,35), HF (8,84±0,52), comme le montre l'exemple dans le tableau 16. Aucun 

changement significatif n'a été noté dans les WBC (103cell/μL) de tous les groupes tels que AF 

(8,81±0,77), BF (9,02±0,58) par rapport au groupe témoin (9,11±0,33) 103cell/μL. De plus, les 

RBC (106cell/μL) n'ont pas changé dans tous les groupes, AF (7,95±0,07), BF (7,59±0,14), HF 

(8,33±0,15), AE (7,83±0,21) et EE (8,24±0,15), par rapport au contrôle (8,1±0,26) 106cell/μL. 

L'HGB, l'HCT, le MCV, le MCH et le MCHC se situent dans la plage normale pour les deux 

sexes par rapport à leur groupe témoin respectif 
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Tableau 15. Effets d'une dose chronique orale de D. viscosa sur les paramètres hématologiques chez les rats Wistar femelles (F) et mâles (M). 
 
 Contrôle AF BF HF AE EE 

F M F M F M F M F M F M 

WBC 

(103/µl) 
8,31±0,11 11,5±0,08 11,21±0,91 10,91±0,77 11,33±1,01 11,79±0,7 11,23±0,51 11,75±1,60 10,37±1,40 11±10,6 10±0,97 9,48±0,59 

RBC (106/µl) 7,32±0,14 7,57±0,22 7,54±0,14 7,92±0,11 8,2±0,22 8,52±0,23 8,4±0,24 8,11±0,21 8,03±0,09 8,12±0,10 7,91±0,38 7,89±0,20 

HGB (g/dl) 13,43±0,36 13,88±0,31 14,1±0,41 14,4±0,43 14,88±0,29 14,88±0,30 15,25±0,17 14,85±0,38 14,68±0,45 14,48±0,34 14,83±0,57 13,93±0,32 

HCT (%) 41,68±0,94 43,35±1,16 43,2±1,01 44,55±1,29 46,6±0,96 47±0,85 47,4±0,90 45,53±1,27 44,95±1,34 44,13±1,23 45,03±1,91 42,93±0,70 

MCV (fl) 56,93±0,64 57,13±0,65 57,28±1,16 56,2±1,25 56,9±0,46 55,15±0,85 56,5±0,67 56,1±1,01 55,75±1,36 54,28±1,40 56,78±1,12 54,43±0,62 

MCH (pg) 18,38±0,36 18,35±0,32 18,73±0,48 18,15±0,44 18,8±0,33 17,48±0,32 18,2±0,34 18,33±0,39 18,25±0,40 17,8±0,32 18,75±0,46 17,65±0,15 

MCHC (%) 32,23±0,30 32,03±0,25 32,63±0,21 32,35±0,16 31,9±0,31 31,65±0,11 32,2±0,27 32,63±0,47 32,63±0,13 32,83±0,25 32,93±0.18 32,45±0,25 

PLT (103/µl) 817±43,7 766±62,29 799±19,32 853,8±42,74 790±45,58 868,8±84,76 824,3±10,23 835,3±97,02 657±23,08 926,8±78,57 834,8±54,52 873,8±97,38 

RDW-SD (fl) 27,43±1,18 25,03±0,73 24,25±0,17 25,25±1,07 24,7±0,88 25,28±1,3 24,88±0,77 25,88±1,37 23,8±0.35 23,53±0,37 23,5±0,58 24,68±1,53 

RDWCV 

(%) 
16,28±1,13 15,03±0,59 14,48±0,70 16,23±1,08 15,98±0,91 17,83±0,65 16,98±0,51 17,03±1,35 15,78±0,68 16,85±0,25 14,65±0,83 16,68±0,71 

PDW (fl) 8,45±0,08 8,95±0,12 8,6±0,20 9,47±0,30 9,75±0,23 9,05±0,26 9,65±0,34 9,47±0,18 9,1±0,34 8,72±0,26 8,67±0,12 8,57±0,14 

MPV (fl) 8,02±0,12 8,17±0,04 8,1±0,13 8,47±0,15 8,55±0,09 8,17±0,10 8,5±0,21 8,4±0,10 8,22±0,14 7,97±0,14 8,05±0,08 7,97±0,06 

P-LCR (%) 10,48±0,95 12,23±0,47 11,2±1,03 14,18±1,2 14,73±0,78 11,8±0,67 14,55±1,64 13,65±0,82 12,75±0,96 10,43±1,05 10,68±0,79 10,05±0,61 

PCT (%) 0,58±0,04 0,59±0,03 0,56±0,01 0,75±0,03 0,67±0,03 0,71±0,07 0,71±0,05 0,74±0,10 0,52±0,01 0,7±0,06 0,63±0,06 0,66±0,07 

NRBC 

(103/µl) 
0,08±0,02 0,13±0,01 0,16±0,06 0,09±0,02 0,26±0,07 0,23±0,02 0,17±0,01 0,22±0,05 0,38±0,09 0,45±0,04 0,23±0,07 0,25±0,09 

NEUT 

(103/µl) 
0,38±0,15 1,11±0,71 1,06±0,52 1,47±0,62 1,06±0,31 1,65±0,30 0,54±0,06 0,32±0,12 1,07±0,24 2,1±1,52 1,3±0,7 1,25±0,72 

LYMPH 

(103/µl) 
9,97±1,01 11,19±0,53 6,97±0,52 7,29±1,21 10±1,19 10,23±1,24 9,005±0,50 10,66±2,05 7,36±1,12 7,68±1,007 10,59±0,76 8,02±1,46 

MONO 

(103/µl) 
3,16±0,44 3,75±0,76 2,55±0,83 2,06±0,52 2,51±0,42 1,62±0,45 2,52±0,88 3,57±0,45 1,58±0,21 2,98±0,88 2,66±0,2 4,01±1,07 

EO (103/µl) 0,32±0,12 0,45±0,12 0,57±0,20 0,24±0,09 0,46±0,19 0,48±0,13 0,13±0,08 0,62±0,20 0,29±0,12 0,44±0,13 0,61±6,13 0,35±0,08 

BASO 

(103/µl) 
0,03±0,007 0,05±0,007 0,045±0,008 0,042±0,008 0,03±0,006 0,04±0,01 0,07±0,01 0,07±0,01 0,06±0,01 0,05±0,01 0,07±0,008 0,09±0,03 
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Valeurs exprimées en moyenne ± SEM. p < 0,05 par rapport au groupe témoin. Globules blancs (WBC), contenu en globules rouges (RBC), hémoglobine (HGB), 

hématocrite (HCT), volume corpusculaire moyen (MCV), hémoglobine corpusculaire moyenne (MCH), concentration corpusculaire moyenne d'hémoglobine 

(MCHC), plaquettes (PLT), largeur de distribution des globules rouges (RDW), largeur de distribution des plaquettes (PDW), volume plaquettaire moyen (MPV), 

Rapport plaquettes/grandes cellules (P-LCR), le score plaquettaire (PCT) Globules rouges nucléés (NRBC), Neutrophiles (NEUT), lymphocytes (LYM), monocyte 

(MONO), éosinophile (EO), basophile (BASO). 

Tableau 16. Effets d'un traitement dermique subchronique de D. viscosa sur les paramètres hématologiques chez les rats Wistar femelles et mâles. 
 
 Contrôle AF BF HF AE EE 

F M F M F M F M F M F M 

WBC (103/µl) 9,11±0,33 10,66±0,86 8,77±0,36 10,82±0,74 9,83±0,35 9,98±0,84 8,84±0,52 10,06±0,54 8,81±0,77 9,03±0,73 9,02±0,58 9,13±0,45 

RBC (106/µl) 8,1±0,26 8,17±0,27 7,95±0,07 7,97±0,18 7,59±0,14 7,81±0,31 8,33±0,15 8,2±0,26 7,83±0,21 8,23±0,15 8,24±0,15 8,09±0,10 

HGB (g/dl) 13,17±1,09 14,22±0,35 14,12±0,29 14,5±0,25 14,37±0,32 14,58±0,31 14,98±0,17 14,53±0,29 14,85±0,23 15,18±0,26 14,97±0,10 14,67±0,25 

HCT (%) 41,1±3,20 44,23±1,22 43,98±0,78 45,6±0,70 43,83±0,91 44,98±0,90 46±0,70 45,28±1,22 46,75±0,75 47,13±0,86 46,42±0,41 44,98±0,78 

MCV (fl) 55,1±1,005 54,29±1,17 55,27±0,55 57,22±0,94 57,75±0,30 57,58±0,62 55,22±0,67 54,83±0,54 56,88±0,24 57,13±0,15 56,47±0,55 55,79±0,57 

MCH (pg) 17,67±0,54 17,47±0,50 17,75±0,25 18,2±0,40 18,9±0,13 18,67±0,18 18,02±0,28 17,6±0,24 18,2±0,13 18,32±0,14 18,23±0,21 18,27±0,22 

MCHC (%) 31,97±0,50 32,17±0,28 32,07±0,21 31,8±0,23 32,75±0,09 32,4±0,11 32,6±0,25 32,12±0,26 32±0,15 30,72±1,48 32,47±0,15 32,78±0,10 

PLT (103/µl) 827,8±51,67 819,2±88,83 867,7±76,94 894,3±44,83 846,7±29,66 731,2±22,14 795±69,54 833±79,72 825,3±37,59 836,8±39,83 859,3±26,57 815,8±52,04 

RDW-SD (fl) 29,98±2,37 27,13±1,4 25,2±0,48 25,02±0,76 25,42±1,75 23,85±0,27 25,28±0,92 25,73±0,88 23,82±0,34 23,4±0,39 24,45±0,97 24,29±0,752 

RDWCV (%) 18,27±1,65 18,03±1,38 16,8±0,21 15,7±0,80 13,7±0,51 14,78±0,62 17,23±0,97 17,5±0,88 15,83±0,36 15,12±0,34 16,49±0,63 16,52±0,50 

PDW (fl) 8,22±0,22 8,81±0,26 9±0,32 8,78±0,20 8,67±0,16 8,86±0,17 8,87±0,10 8,85±0,15 8,97±0,29 9,08±0,16 8,79±0,08 8,68±0,10 

MPV (fl) 7,8±0,09 8±0,18 8,17±0,16 8,08±0,08 8,1±0,10 8,21±0,07 7,98±0,10 8,03±0,10 8,55±0,15 8,26±0,08 8,15±0,08 7,99±0,04 

P-LCR (%) 8,85±0,72 10,8±1,13 12,07±1,3 11,2±0,54 10,92±0,81 11,98±0,62 10,58±0,73 10,87±0,66 13,17±0,52 12,51±0,53 10,93±0,39 10,02±0,20 

PCT (%) 0,75±0,1 0,62±0,05 0,71±0,05 0,70±0,03 0,54±0,01 0,56±0,02 0,61±0,07 0,65±0,07 0,64±0,03 0,72±0,03 0,7±0,03 0,64±0,04 

NRBC (103/µl) 0,08±0,01 0,26±0,10 0,61±0,48 0,18±0,06 0,18±0,09 0,32±0,10 0,16±0,06 0,18±0,03 0,23±0,04 0,26±0,04 0,23±0,03 0,18±0,07 

NEUT (103/µl) 1,24±0,37 2,35±0,58 1,81±0,55 1,46±0,56 1,3±0,36 1,96±0,47 0,42±0,13 1,08±0,33 0,98±0,37 0,23±0,11 0,95±0,45 0,64±0,20 

LYMPH 

(103/µl) 

7,5±0,24 7,71±0,69 8,64±1,09 7,92±0,60 6,08±0,14 6,66±0,81 8,51±1,82 10,01±1,67 10,25±0,93 10,73±1,31 8,67±0,41 8,27±0,70 
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MONO (103/µl) 1,35±0,2 2,04±0,40 1,42±0,35 2,17±0,90 1,99±0,22 0,77±0,33 2,39±0,53 1,66±0,61 1,07±0,34 2,73±0,37 2,49±0,29 1,61±0,39 

EO (103/µl) 0,46±0.07 0,39±0,1 0,48±0,06 0,22±0,04 0,42±0,13 0,53±0,07 0,44±0,11 0,58±0,09 0,29±0,05 0,52±0,15 0,11±0,04 0,14±0,07 

BASO (103/µl) 0,04±0,01 0,05±0,01 0,05±0,01 0,03 ±0,01 0,04±0,009 0,03±0,01 0,07±0,01 0,04±0,004 0,04±0,01 0,06±0,01 0,03±0,003 0,05±0,003 

Valeurs exprimées en moyenne ± SEM, p < 0,05 par rapport au groupe témoin. Globules blancs (WBC), contenu en globules rouges (RBC), hémoglobine (HGB), 

hématocrite (HCT), volume corpusculaire moyen (MCV), hémoglobine corpusculaire moyenne (MCH), concentration corpusculaire moyenne d'hémoglobine 

(MCHC), plaquettes (PLT), largeur de distribution des globules rouges (RDW), Largeur de distribution des plaquettes (PDW), volume plaquettaire moyen (MPV), 

Rapport plaquettes/grandes cellules (P-LCR), le score plaquettaire (PCT) Globules rouges nucléés (NRBC), Neutrophiles (NEUT), lymphocytes (LYM), monocyte 

(MONO), éosinophile (EO), basophile (BASO). 

Tableau 17. Effets d'une dose subchronique orale de D. viscosa sur les paramètres biochimiques chez les rats Wistar mâles (M) et femelles (F) 
 
 Contrôle AF BF HF AE EE 

 M F M F M F M F M F M F 

ALT (UI/l) 46,30±7,72 41,17±3,54 46,14±7,83 40,33±3,68 43,26±4,68 41,96±3,91 42,5±2,32 40,64±3,58 46,53±6,8 38,85±3,82 47,55±7,32 40,06±3,60 

AST (UI/l) 192,2±31,64 205±31,24 212,1±26,55 203,3±30,79 217,6±27,66 203,7±30,96 228,4±24,6 205,1±31,85 205,7±25,83 171,8±32,58 219,3±19,26 209,8±32,56 

Chol (g/l) 0,41±0,05 0,43±0,04 0,52±0,09 0,47±0,05 0,44±0,04 0,48±0,03 0,39±0,06 0,45±0,05 0,45±0,05 0,45±0,07 0,47±0,03 0,48±0,02 

Crea (mg/l) 4,55±0,43 3,09±0,86 4,57±0,44 3,15±0,84 4,37±0,3 3,12±0,85 4,35±0.24 3,15±0.86 4,47±0,20 2,93±0,84 4,44±0,3 3,07±0,82 

Glu (g/l) 0,57±0,02 0,56±0,01 0,57±0,03 0,57±0,03 0,57±0,02 0,6±0,04 0,53±0,01 0,6±0,03 0,56±0,02 0,57±0,01 0,53±0,01 0,59±0,03 

PAL (UI/l) 74,5±8,24 70,25±6,14 76,14±9,27 71,51±4,99 73,43±3,5 69,36±6,005 68,4±4,17 70,4±5,16 80,52±7,61 69,9±6,04 77,66±10,45 70,53±5,64 

TRIG (g/l) 0,68±0,07 0,68±0,11 0,67±0,06 0,69±0,12 0,64±0,04 0,69±0,13 0,58±0,03 0,67±0,13 0,71±0,05 0,72±0,13 0,73±0,06 0,67±0,12 

UREA (g/l) 0,35±0,03 0,29±0,01 0,38±0,03 0,31±0,02 0,4±0,06 0,33±0,01 0,38±0,03 0,34±0,03 0,36±0,04 0,3±0,02 0,41±0,01 0,32±0,02 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± SEM. Significativement différent du groupe témoin, p< 0,05. Alanine amino transférase (ALT), aspartate 

transaminase (AST), cholestérol (CHOL), créatinine (CRE), phosphatase alcaline (ALP), triglycérides (TRGL), glucose (Glu) et urée (URE). 
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Tableau 18. Effets d'un traitement dermique chronique de D. viscosa sur les paramètres biochimiques des rats mâles (M) et femelles (F). 
 
 Control AF BF HF AE EE 

M F M F M F M F M F M F 

ALT (UI/l) 47,14±5,84 45,32±4,19 47,09±5,81 45,06±3,41 44,45±5,31 46,03±3,97 47,83±5,4 45,03±3,74 49,04±5,87 46,38±3,93 46,9±5,36 44,68±4,06 

AST (UI/l) 240,1±27,79 166,5±35,11 240,3±27,81 166,2±34,85 236,7±27,13 166,7±34,63 240,1±26,18 163,7±33,6 241,4±27,86 198,3±20,04 210,3±11,41 164±35,62 

Chol (g/l) 0,41±0,04 0,46±0,05 0,46±0,03 0,51±0,04 0,49±0,06 0,52±0,05 0,45±0,05 0,48±0,05 0,46±0,02 0,57±0,04 0,45±0,02 0,47±0,07 

Crea (mg/l) 4,27±0,36 4,08±0,21 4,37±0,3 4,03±0,18 4,28±0,27 4,09±0,25 4,32±0,21 4,11±0,14 4,83±0,41 4,13±0,25 4,13±0,47 3,98±0,15 

Glu (g/l) 0,52±0,03 0,65±0,05 0,56±0,04 0,64±0,06 0,51±0,03 0,64±0,03 0,49±0,02 0,68±0,05 0,52±0,01 0,65±0,06 0,48±0,02 0,66±0,07 

PAL (UI/l) 86,5±14,43 91±12,54 83,69±13,95 91,23±12,34 83,97±13,94 90,43±12,58 86,45±1,56 89,04±10,99 71,55±4,02 78,97±6,87 85,79±14,55 89,15±11,3 

TRIG (g/l) 0,79±0,13 0,94±0,04 0,79±0,12 0,93±0,05 0,81±0,15 0,94±0,04 0,78±0,13 1,04±0,13 0,74±0,13 0,95±0,05 0,77±0,13 0,9±0,07 

UREA (g/l) 0,35±0,02 0,35±0,03 0,35±0,03 0,37±0,2 0,36±0,02 0,36±0,02 0,35±0,03 0,35±0,01 0,37±0,03 0,35±0,023 0,37±0.03 0,32±0,03 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± SEM. Significativement différent du groupe témoin. p< 0,05. Alanine amino transférase (ALT), aspartate 

transaminase (AST), cholestérol (CHOL). Créatinine (CRE), phosphatase alcaline (ALP), triglycérides (TRGL), glucose (Glu) et urée (URE) 
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L'évaluation des paramètres biochimiques est nécessaire pour une compréhension 

approfondie des effets toxiques des extraits végétaux sur l'organisme. Ces paramètres, qui 

incluent les niveaux de diverses enzymes plasmatiques, les électrolytes, les protéines 

totales, et les métabolites sanguins, fournissent des informations essentielles sur le statut 

fonctionnel des organes et les perturbations métaboliques induites par les substances 

testées. Les modifications dans ces paramètres peuvent révéler des dysfonctionnements 

hépatiques, rénaux ou cardiovasculaires, ainsi que des altérations dans l'équilibre 

électrolytique et la fonction protéique. 

Par exemple, des augmentations des enzymes hépatiques comme les transaminases (ASAT 

et ALAT) ou de la phosphatase alcaline peuvent signaler une hépatotoxicité, tandis que des 

niveaux élevés de créatinine et d'urée peuvent indiquer une atteinte rénale. Les variations 

des électrolytes, tels que le sodium et le potassium, fournissent des indices sur les 

déséquilibres hydriques et électrolytiques, tandis que des changements dans les protéines 

totales ou l'albumine peuvent refléter des perturbations dans la fonction hépatique ou des 

états inflammatoires. 

Les lésions hépatiques sont généralement accompagnées d'une augmentation des niveaux 

de transaminases (alanine aminotransférase (ALT), aspartate aminotransférase (AST)), de 

la phosphatase alcaline (ALP) et de modifications du métabolisme du cholestérol 

responsables de la mort apoptotique ou nécrotique des hépatocytes (Yap et Aw 2010). 

Les altérations hépatocytaires potentielles ont été évaluées en utilisant ALT, AST et ALP 

comme marqueurs (Degenhardt et al. 1997). 

Une analyse biochimique a été réalisée pour évaluer l'effet des extraits de D. viscosa sur la 

fonction hépatique et rénale. Les résultats des paramètres biochimiques des rats mâles et 

femelles traités par voie orale avec les différents extraits de D. viscosa pendant 28 jours à 

une dose de 2000 mg/kg sont présentés dans le Tableau 17. Tous les paramètres 

biochimiques mesurés n'étaient pas significativement différents (p > 0.05) des valeurs 

obtenues dans le groupe témoin. Le profil biochimique n'a pas été affecté par tous les 

extraits de D. viscosa. Les changements observés étaient généralement dans les plages 

normales par rapport aux rats témoins des deux sexes. En prenant l'exemple de la valeur de 

l'ALT (UI/l) des rats mâles traités par l'extrait d'acétate AF (46,16±6,8), elle est similaire à 

la valeur obtenue chez les rats mâles du groupe témoin (46,3±7,7). De plus, la valeur de 
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l'AST (UI/l) est également statistiquement inchangée pour tous les groupes traités mâles 

avec les extraits de D. viscosa, AF (212,1±26,5), BF (217,6±27,6), HF (228,4±24,6), AE 

(205,7±25,8), comparé au groupe témoin (192,2±31,6) UI/l. 

Le traitement dermique chronique avec les différents extraits de D. viscosa à une dose de 

2000 mg/kg n'a pas entraîné de changements significatifs (p > 0,05) dans les paramètres 

biochimiques des groupes traités mâles et femelles (Tableau 18) par rapport au groupe 

témoin. 

Nos résultats montrent que les différents extraits de D. viscosa, administrés par voie orale 

pendant 4 semaines, n'ont provoqué aucun changement dans les niveaux des enzymes ALT, 

AST et ALP dans les différents groupes traités par rapport au groupe témoin des deux sexes. 

La même constatation a été confirmée pour l'application topique sur la peau 

quotidiennement pendant 28 jours à une dose de 2000 mg/kg. 

Parallèlement au foie, les reins jouent un rôle physiologique dans le métabolisme et 

l'élimination, émergeant ainsi comme un indicateur de la toxicité des médicaments. Ainsi, 

pour évaluer la fonction rénale, nous avons utilisé l'urée et la créatinine (Amudha et Vanitha 

2019). 

L'administration d'extraits d'éthanol, d'hexane, d'acétate d'éthyle, de butanol et d'eau n'a pas 

affecté la fonction rénale chez les rats mâles et femelles traités, car il n'y a eu aucun 

changement dans les niveaux d'urée ou de créatinine. De plus, nos extraits n'ont eu aucun 

effet sur les niveaux de cholestérol total, de triglycérides et de glucose, suggérant l'absence 

de dommages au foie et aux reins (Koumba Madingou et al. 2016 ; Roy et al. 2010). 

 

Les données d'Abbas et al. (2017) indiquent également que l'administration d'un extrait 

d'acétone de D. viscosa pendant soixante jours à des doses de 41,475 mg/kg et 82,95 mg/kg 

n'a pas altéré l'activité des enzymes hépatiques sériques, la protéine totale sérique et l'urée 

chez les rats appartenant aux deux groupes traités par rapport au groupe témoin. À 

l'exception de la créatinine, qui était plus basse dans le groupe traité par D. viscosa à une 

dose de 82,95 mg/kg, (Abbas et al. 2017). 

 

D’autre part, Ouahchia et al. (2017) ont montré que l'administration subaiguë a révélé 

quelques changements significatifs dans l'équilibre biochimique, l'AST a diminué de 

manière significative chez les rats traités par l'extrait de méthanol des feuilles de D. viscosa 
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à la dose de 800 mg/kg et l'urée a augmenté de manière significative chez les rats traités 

par l'extrait de méthanol des fleurs à la dose de 800 mg/kg par rapport aux rats témoins 

(Ouahchia et al., 2017). 

44 L’histologie 

 

L'analyse histologique joue un rôle fondamental dans l'évaluation des effets toxiques des 

extraits végétaux, en fournissant des informations sur les altérations morphologiques et 

structurelles au niveau cellulaire et tissulaire. 

Les examens histologiques permettent de détecter des anomalies telles que des infiltrations 

inflammatoires, des altérations de la structure cellulaire, des perturbations dans la 

formation des tissus, et des signes de nécrose ou d'apoptose. 

De plus, l'analyse histologique aide à identifier les effets secondaires spécifiques des 

extraits sur des organes cibles, tels que le foie, les reins, ou le cœur. Cette évaluation est 

essentielle pour comprendre l'étendue et la nature des dommages causés par les extraits 

végétaux, permettant ainsi d'ajuster les formulations et les dosages pour minimiser les 

risques toxiques. 

L'évaluation microscopique des différentes sections histologiques du foie et des reins des 

groupes de rats mâles (Figure 41), femelles (Figure 42) traités a révélé l'absence 

d'altérations tissulaires après 28 jours de traitement. La structure des cellules hépatiques et 

rénales était normale, et il n'y avait aucune lésion pathologique, fibrose et nécrose dans les 

organes examinés des rats traités avec les extraits de D. viscosa par rapport aux groupes 

témoins. 

En ce qui concerne l'administration cutanée, l'évaluation microscopique des différentes 

sections histologiques du foie, des reins et de la peau des groupes de rats mâles (Figure 

43), femelles (Figure 44) traités a révélé l'absence d'altérations tissulaires après 28 jours 

de traitement. La structure des cellules hépatiques et rénales était normale, et il n'y avait 

aucune lésion pathologique, fibrose où nécrose dans les organes examinés des rats traités 

avec les extraits de D. viscosa par rapport aux groupes témoins. 
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Figure 41 : Analyse histopathologique des organes avec différents extraits de D. viscosa 

pour évaluer la toxicité orale chronique chez le mâle Wistar (H & E : 100×). 
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Figure 42 : Analyse histopathologique des organes avec différents extraits de D. viscosa 

pour évaluer la toxicité orale chronique chez le femelle Wistar (H & E : 100×). 



141  

Treatment (DW) (AF) (BF) (HF) (AE) (EE) 

 

 

 

Liver 

 

 

 

 

 

Kidney 

 

 

 

 

 

Skin 

 

 

Figure 43 : Analyse histopathologique des organes avec différents extraits de D. viscosa 

pour évaluer la toxicité cutanée chronique chez le mâle Wistar (H & E : 100×). 
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Figure 44 : Analyse histopathologique des organes avec différents extraits de D. viscosa 

pour évaluer la toxicité cutanée chronique chez les femelles Wistar (H & E : 100×). 

 

Les résultats obtenus n'ont montré aucun changement microscopique dans les tissus 

hépatiques ni de lésions cellulaires, et aucune altération de l'architecture lobulaire 

hépatique. (Sümer et al. 2020). Les hépatocytes semblaient normaux, avec les trabécules 

des hépatocytes clairement visibles et séparées par des sinusoïdes. De plus, il n'y avait 

aucune anomalie dans aucun des reins des animaux traités. Les glomérules et les tubules 
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collecteurs semblaient normaux, sans fibrose glomérulaire interstitielle. Ces résultats 

montrent que dans différentes conditions expérimentales, les extraits de D. viscosa ne 

présentent aucune toxicité à des doses inférieures à 2000 mg/kg (Maimaiti et al., 2021 ; 

Mukinda et Eagles, 2010). 

De plus, l'analyse hématologique a confirmé l'absence de toxicité après une application 

orale et cutanée quotidienne pendant 28 jours. Tous les extraits végétaux n'ont montré 

aucun effet sur le nombre de globules rouges et blancs, l'hémoglobine, l'hématocrite, le 

MCH, le MCHC, le VGM et les plaquettes. De légères modifications du système 

hématologique pourraient avoir une valeur prédictive plus élevée pour la toxicité associée 

aux médicaments (Traesel et al., 2014). Ainsi, les extraits de D. viscosa n'ont aucun effet 

sur l'intégrité du sang et, par conséquent, aucune toxicité à une dose de 2000 mg/kg. Dans 

l'ensemble, ces résultats révèlent que les extraits de D. viscosa n'ont aucun effet toxique 

dans notre modèle animal (Amudha et Vanitha 2019; Traesel et al. 2014). 

Pour estimer la sécurité des extraits de D. viscosa chez l'homme, nous avons appliqué la 

méthode NOAEL utilisée par la FDA pour estimer la dose équivalente chez l'homme (HED) 

(Contrera et al. 2004 ; Nair et Jacob 2016). La valeur de HED calculée à partir de notre 

dose de 2000 mg/kg administrée à des animaux pesant environ 150 g était de 277 mg/kg, 

une valeur significativement plus élevée que la dose efficace utilisée dans le traitement de 

plusieurs pathologies chez l'homme (Kattouf et al., 2009 ; Zeggwagh et al., 2006). J. 

Kattouf et al. N.-A. Zeggwagh et al. ont montré qu'une dose de 30 mg/kg d'extrait aqueux 

de D. viscosa réduit le développement de l'hypertension et abaisse les taux de glucose 

sanguin, sans affecter les niveaux d'insuline plasmatique, de cholestérol total ou de 

triglycérides (Kattouf et al. 2009b). 

Dans l'ensemble, cette étude révèle que D. viscosa peut ne pas avoir d'effets toxiques 

lorsqu'il est appliqué de manière modérée, par voie orale ou cutanée, et met en évidence 

certains de ses effets thérapeutiques bénéfiques. Cependant, la caractérisation et des 

recherches plus approfondies sur les principes actifs isolés de cette plante pourraient 

améliorer son exploitation et son utilisation en médecine. 
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IV. Activités pharmacologiques in vivo des extraits 

 

1. Effet des extraits de sur la cicatrisation des brûlures. 

 

Les brûlures représentent un problème de santé publique mondial qui contribuent de 

manière significative à la mortalité et à la morbidité (Guaouguaou et al. 2018). Le 

traitement des brûlures est non seulement exigeant et coûteux, mais il nécessite également 

une gestion hautement complexe pour garantir la qualité de soins (Peck 2012). 

Malgré les progrès réalisés dans le domaine des soins des brûlures, la cicatrisation des 

plaies brûlées demeure un défi majeur pour les traitements modernes actuels (Peck 2012; 

Guaouguaou et al. 2018). En effet, les traitements existants, qui reposent principalement 

sur l'utilisation de médicaments topiques tels que la crème SSD, présentent plusieurs limites 

importantes; l'utilisation prolongée de ces pommades sur des blessures est associée à divers 

effets secondaires indésirables, notamment des réactions allergiques et une toxicité rénale 

(Atiyeh et al. 2007). 

Les limitations des traitements actuels nécessitent de développer de nouvelles approches 

thérapeutiques qui non seulement améliorent l'efficacité de la cicatrisation des brûlures, 

mais minimisent également les risques d'effets secondaires. Les recherches récentes se 

tournent vers des extraits naturels et des composés bioactifs. Dans ce contexte, l'exploration 

des propriétés thérapeutiques des extraits végétaux, de D. viscosa, sont considérés comme 

une alternative pour améliorer la gestion des brûlures. 

Cette étude se concentre sur l'évaluation in vivo de cicatrisation des brûlures. Nous 

explorons les différentes fractions de D. viscosa, notamment la fraction lipidique d'hexane, 

la fraction d'acétate d'éthyle, la fraction butanol et la fraction aqueuse. 

L'analyse des poids corporels moyens des animaux après traitement avec diverses fractions 

de D. viscosa est présentée dans la figure 45. 
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Figure 45 : Effet du traitement avec des différents fractions de D. viscosa sur le poids 

corporel pendant 21 jours par rapport au traitement avec la crème SSD 1%. Chaque point 

de données représente la moyenne ± écart-type. 

Les poids corporels moyens des animaux du groupe contrôle négatif montrent une 

augmentation progressive au cours du temps, passant de 226,38 ± 15,13 g au jour 3 à 255,63 

± 14,63 g au jour 21. L'analyse statistique révèle une prise de poids, avec des augmentations 

significatives observées à plusieurs points temporels (p < 0,01). Les animaux traités avec 

le SSD 1 % présentent une augmentation significative du poids corporel, allant de 233,25 

± 26,56 g au jour 3 à 278,88 ± 32,13 g au jour 21. L'analyse des données montre une 

différence significative par rapport au contrôle négatif à tous les points de mesure (p < 

0,01). 

Les résultats pour la fraction d'hexane montrent une augmentation du poids corporel, avec 

des valeurs passant de 239,75 ± 17,25 g au jour 3 à 274,50 ± 16,50 g au jour 21. Les 

comparaisons statistiques ont montré des différences significatives par rapport au contrôle 

négatif à partir du jour 6 jusqu’au jour 21 (p < 0,01), suggérant que la fraction d'hexane a 

un effet favorable sur la récupération, bien que légèrement inférieur à celui observé avec le 

SSD 1 %. 

 

 

 

 

P
o

id
s
 c

o
rp

o
re

l 
(g

) 



145  

La fraction d’acétate d’éthyl entraîne une augmentation du poids corporel de 245,75 ± 

17,75 g au jour 3 à 267,12 ± 20,3 g au jour 21. Les analyses statistiques montrent des 

différences significatives par rapport au contrôle négatif à partir du jour 6 jusqu’au jour 21 

(p < 0,01), indiquant que cette fraction favorise également une récupération efficace post- 

brûlures, avec des effets comparables à ceux observés pour le SSD 1 % et la fraction 

d'hexane. 

Les animaux traités avec la fraction butanol montrent une progression du poids corporel de 

237 ± 26,56 g au jour 3 à 278,88 ± 32,13 g au jour 21. Les tests statistiques révèlent des 

différences significatives par rapport au contrôle négatif (p < 0,01), suggérant que la 

fraction butanol a un effet sur la récupération post-brûlures, similaire à celui observé avec 

le SSD 1 %. 

La fraction aqueuse présente des poids corporels moyens de 254,5 ± 23,5 g au jour 3 à 

253,50 ± 28 g au jour 21. Les résultats montrent des différences non significatives par 

rapport au contrôle négatif à la plupart des points de mesure (p > 0,05), ce qui pourrait 

indiquer une efficacité variable à cette fraction par rapport aux autres traitements. 

La figure 46 examine l'effet des différentes fractions de D. viscosa sur la superficie des 

plaies chez les rats, traités pendant 21 jours. Les données, exprimées en moyenne ± écart- 

type. 
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Figure 46 : Effet du traitement avec des différents fractions de D. viscosa sur la 

superficie des plaies chez les rats traités pendant 21 jours par rapport au traitement avec 

la crème SSD 1%.Valeurs (moyenne ± écart-type). 

La fraction d'hexane montre une amélioration significative dans la réduction des plaies, 

surtout à partir du jour 12, surpassant les résultats du contrôle négatif et atteignant des 

niveaux similaires à ceux observés avec SSD 1 %. Pour la fraction acétate la superficie des 

plaies varie de 7,512 ± 0,067 au jour 3 à 89,195 ± 0,177 au jour 21. 

Pour le butanol La superficie des plaies commence à 6,197 ± 0,038 au jour 3 et atteint 

89,782 ± 0,387 au jour 21. Les résultats montrent la réduction des plaies similaire à celle 

des fractions d’hexane et d’acétate d’éthyle, avec des valeurs comparables à celles du SSD 

1 % à la fin de la période observée. La fraction aqueuse la superficie des plaies commence 

à 5,097 ± 0,038 au jour 3 et atteint 82,062 ± 1,192 au jour 21. Les données montrent que 

toutes les fractions d’extrait de D. viscosa ont un effet sur la réduction de la superficie des 

plaies par rapport au contrôle négatif (Figure 46). 

G1 : contrôle négatif 

G2 : SSD 1 % 

G3 : fraction d'hexane 

G4 : fraction d'acétate d'éthyle 
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Ces résultats suggèrent que les extraits de D. viscosa, en particulier la fraction hexanique, 

pourraient être une alternative pour la gestion des plaies. 

 
J3 J 6 J9 J 12 J 15 J18 J 21 

 

Figure 47 : Illustration des plais au cours du traitement par les différentes fractions de D. 

viscosa 

Une étude a montré que D. viscosa est considéré comme cicatrisant ; des brûlures ont été 

effectué sur un groupe de rats, qui ont ensuite été traités avec des pommades à base d'extrait 

hydro éthanolique à 10 % de D. viscosa, d'extrait hydro éthanolique à 10 % de Marrubium 

vulgare et un mélange des deux extraits, le Madecasol a été utilisé comme témoin. La taille 

des plaies a été observée pendant 21 jours, et le diamètre des plaies a été comparé à celles 

ayant reçu uniquement de la Vaseline. Les résultats ont montré que le groupe traité avec la 

pommade à base de D. viscosa a présenté une meilleure fermeture des plaies au jour 21 

(99,28 ± 0,44 %) par rapport à tous les autres groupes (Mssillou et al. 2022). En accord 

avec nos résultats, Rhimi et al. (2019) ont observé que le groupe traité avec une pommade 

à base de 5 % de D. viscosa a connu une diminution significative du diamètre des plaies 

comparé au groupe témoin négatif (Rhimi et al. 2019). Soutenant davantage ces résultats, 

une autre étude a impliqué l'induction de plaies dans la zone dorsale de souris, suivie d'un 

traitement pendant 16 jours avec des extraits de cinq plantes médicinales différentes, à 

savoir Parieteria diffusa, Laurus nobilis, Ajuga chia, et Rubia taenifolia, en plus de D. 

viscosa. L'extrait de D. viscosa a montré l'activité de cicatrisation des plaies la plus 
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significative, avec une surface de plaie de 0,54 ± 0,12 au jour 16, contre 1,00 ± 0,43 pour 

le groupe contrôle. Cet extrait a également montré de meilleurs résultats histologiques, avec 

une couverture complète de la plaie par une épidermie organisée et la présence de tissu 

cicatriciel mature dans le derme (Khalil et al. 2007). 

La régénération tissulaire repose essentiellement sur la formation de tissu de granulation, 

un processus dans la réparation du tissu conjonctif (Pan-Yue et al. 2022 ). 

Le collagène, en tant que protéine structurale, joue un rôle important dans la restauration 

de derme, il confère une résistance et une stabilité au tissu en cours de cicatrisation (Guo 

et al. 2023). 

La quantification de l'hydroxyproline, un acide aminé spécifique et composant du 

collagène, sert d'indicateur biochimique pour évaluer la synthèse de collagène au cours de 

la cicatrisation. La mesure des concentrations d'hydroxyproline dans les tissus constitue un 

paramètre pour suivre l'efficacité des extraits à favoriser la cicatrisation et à optimiser la 

qualité de la régénération tissulaire (Pan-Yue et al. 2022 ; Guo et al. 2023). 

L'analyse des niveaux d'hydroxyproline, exprimés en microgrammes par milligramme de 

tissu, révèle des variations significatives entre les différents groupes de traitement. Ces 

résultats sont présentés dans la figure 48. Le groupe contrôle négatif présente la 

concentration la plus basse en hydroxyproline (15,55 ± 0,44 µg/mg), ce qui suggère une 

activité limitée de la synthèse du collagène en l'absence de traitement. 
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Figure 48 : Quantification de la teneur en hydroxyproline dans des biopsies de plaies 

expérimentales chez le rat 

Les valeurs sont présentées sous forme de moyenne ± SD. Une signification statistique (p 

< 0,01) a été observée lors de la comparaison avec le groupe de contrôle. 

Les résultats ont révélé une augmentation significative des niveaux d'hydroxyproline dans 

le groupe traité avec l'extrait lipidique de D. viscosa (26,35 ± 1,4 µg/mg) par rapport au 

groupe témoin (p < 0,01). De plus, il était également plus élevé que dans les groupes traités 

avec SDD. Ces résultats suggèrent que l'extrait lipidique de D. viscosa favorise la 

production de collagène, ce qui indique son potentiel à faciliter le processus de guérison 

des plaies et le remodelage des tissus. 

Les autres groupes traités avec des extraits aqueux, acétate, et butanol montrent des 

concentrations d'hydroxyproline intermédiaires (18,34 ± 1,55 µg/mg, 17,33 ± 0,4 µg/mg, 

et 18,45 ± 0,2 µg/mg, respectivement). Bien que ces valeurs soient supérieures à celles du 

groupe contrôle négatif, elles sont inférieures à celles observées avec l'extrait lipidique. 
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En conclusion, ces résultats montrent l'efficacité de l'extrait lipidique de D. viscosa dans 

l'amélioration de la cicatrisation par l'augmentation de la synthèse de collagène. 

Pour évaluer l'étendue de la guérison des plaies, des échantillons de tissu cutané de rats 

traités avec une pommade de base, 1% SDD et 5% d'extrait lipidique de D. viscosa ont été 

prélevés à la fin et colorés avec de l'hématoxyline-éosine. 

 

Les analyses histologiques menées dans cette étude ont permis d'examiner les effets de 

l'extrait lipidique de D. viscosa sur la guérison des brûlures en utilisant des coupes de tissu 

de peau prélevées à différents moments au cours du processus de cicatrisation. Ces 

échantillons ont été fixés, inclus dans de la paraffine, coupés en sections fines et colorés à 

l'hématoxyline-éosine pour évaluer les changements morphologiques et structuraux. 

 

La figure 49 illustre les sections histologiques du tissu cicatriciel d'une épaisseur de 5 µm, 

examinées après coloration à l'hématoxyline-éosine (H&E). Les photomicrographies ont 

été capturées à un grossissement de 100x, montrant la structure tissulaire et les composants 

cellulaires après 7 jours de traitement. 

La figure 50 illustre l'analyse histopathologique comparative de la cicatrisation des plaies, 

évaluant l'efficacité des traitements topiques. Les traitements incluent un contrôle négatif 

(pommade topique de base), un contrôle positif (crème contenant 1 % de sulfadiazine 

argentique (SSD)), et une pommade contenante 5 % d'extrait lipidique de D. viscosa. 

L'analyse histologique porte sur divers critères : réépithélialisation, collagénation, 

prolifération des fibroblastes, présence de cellules inflammatoires, néovascularisation, tissu 

de granulation et angiogenèse. 

 

La réépithélialisation a un rôle dans la restauration cutanée après une lésion (Pastar et 

al.2014). Ce mécanisme est caractérisé par la migration, la prolifération, et la 

différenciation des kératinocytes, les cellules principales de l'épiderme, qui se déplace pour 

recouvrir la plaie. Cette régénération des cellules épithéliales est essentielle non seulement 

pour reformer la barrière physique protectrice contre les agents pathogènes externes, mais 

aussi pour prévenir la perte excessive d'eau et d'électrolytes. Le processus de 

réépithélialisation implique une série d'évènements biochimiques et cellulaires, incluant la 

dégradation de la matrice extracellulaire (MEC) par les métalloprotéinases matricielles 

(MMP), la réorganisation du cytosquelette des cellules épithéliales, et l'interaction entre les 

cytokines, les facteurs de croissance, et les intégrines. Ces interactions coordonnent la 
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migration des cellules épithéliales depuis les bords de la plaie vers le centre, pour la 

fermeture de la plaie. Par conséquent, l'efficacité de la réépithélialisation est un indicateur 

de la rapidité et de la qualité de la cicatrisation (Pastar et al.2014). En plus de la 

réépithélialisation et de la collagénation, la guérison des plaies cutanées repose sur 

plusieurs autres processus biologiques essentiels, dont la néovascularisation, la granulation 

des tissus, et l'angiogenèse. La néovascularisation est indispensable pour l'apport de 

nutriments et d'oxygène au tissu en régénération, facilitant ainsi la prolifération cellulaire 

et le dépôt de la matrice extracellulaire. Ce processus est étroitement lié à l'angiogenèse, 

qui correspond à la formation de nouveaux vaisseaux sanguins à partir des capillaires 

préexistants. L'angiogenèse est stimulée par une variété de facteurs de croissance, tels que 

le facteur de croissance endothélial vasculaire (VEGF), qui initie la prolifération et la 

migration des cellules endothéliales pour former un réseau vasculaire fonctionnel dans le 

tissu cicatriciel (Pastar et al.2014). 

 

Simultanément, la granulation des tissus se produit, marquée par l'accumulation de 

fibroblastes, de collagène, et d'autres éléments de la matrice extracellulaire. Ce tissu de 

granulation remplit la plaie et sert de support structurel pour les cellules migrantes et 

proliférantes, ce qui facilite la réépithélialisation 

 

L'évaluation histologique a montré que le traitement avec l'extrait lipidique favorise une 

réépithélialisation complète des brûlures. Cette réépithélialisation se manifeste par la 

régénération d'une couche continue de cellules épithéliales qui recouvre la surface de la 

plaie. Dans les échantillons traités avec l'extrait, on observe une couverture épithéliale 

uniforme et continue qui remplace l'épithélium endommagé. En contraste, les échantillons 

du groupe contrôle montrent une couverture épithéliale incomplète, avec des zones de 

déficit épithélial qui retardent la guérison. 

 

De plus, les sections histologiques des échantillons traités avec l'extrait lipidique montrent 

une augmentation du nombre de capillaires et de petits vaisseaux sanguins dans la zone de 

la plaie. 

 

Les infiltrations cellulaires inflammatoires sont souvent associées à des retards dans la 

guérison des brûlures et peuvent entrainer des complications supplémentaires. Les analyses 

histologiques  ont  révélé  une  diminution  significative  des  infiltrations  cellulaires 
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inflammatoires dans les échantillons traités avec l'extrait lipidique. Cette réduction de 

l'inflammation est indiquée par une diminution du nombre de cellules inflammatoires, telles 

que les neutrophiles et les macrophages, dans les tissus de la plaie. Moins d'infiltration 

inflammatoire suggère une résolution plus efficace de la réponse inflammatoire et une 

transition plus rapide vers les phases réparatrices du processus de cicatrisation. 

 

Les sections histologiques des tissus traités avec l'extrait lipidique montrent une 

augmentation significative de la densité et de l'organisation des fibres de collagène dans la 

zone de la plaie. Les fibres de collagène sont plus denses et mieux orientées, ce qui indique 

une réparation tissulaire plus structurée et plus efficace. En comparaison, les échantillons 

du groupe contrôle montrent une organisation désorganisée des fibres de collagène, avec 

des zones de collage dispersées et moins compactes. 

 

En résumé, les observations histologiques indiquent que l'extrait lipidique de D. viscosa 

exerce des effets significatifs sur la guérison des brûlures, notamment en favorisant une 

réépithélialisation complète, en stimulant la néovascularisation et en réduisant les 

infiltrations inflammatoires. Ces résultats histologiques sont en accord avec les mesures 

quantitatives de la synthèse du collagène, alors l'extrait lipidique améliore la réparation 

cutanée en contribuant à une organisation structurée des fibres de collagène et à une 

régénération tissulaire efficace. 

 

Nos résultats sont cohérents avec les recherches précédentes menées par Rahimi et al qui 

ont également démontré les propriétés de cicatrisation des plaies de l'extrait éthanolique de 

D. viscosa lorsqu'il est appliqué localement. Dans leur étude, les pommades contenant 2,5 

% et 5 % d'extrait de D. viscosa ont conduit à une guérison presque complète des plaies, 

comme en témoignent une régénération significative de la peau et une réépithélialisation, 

par rapport aux groupes témoins et véhicules (Rhimi et al. 2019). 

 

L’analyse de la composition de l'extrait lipidique de D. viscosa a révélé la présence des 

acides gras, des stérols et des tocophérols. 

 

Les acides gras insaturés jouent un rôle important dans la modulation de la réponse 

inflammatoire au cours de la guérison des plaies, en régulant la production et l'activité des 

cytokines, molécules signalétiques dans l'inflammation (Ishak et al. 2019) Ces acides gras 
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sont essentiels non seulement pour maintenir l'intégrité des membranes cellulaires, en 

favorisant la fluidité et la stabilité membranaire, mais ils soutiennent également divers 

processus anaboliques nécessaires à la régénération tissulaire. En particulier, les acides gras 

polyinsaturés oméga-3 (PUFAs) ont démontré une capacité à stimuler la synthèse de 

collagène, une protéine structurale dans les tissus conjonctifs tels que les fibroblastes, ce 

qui accélère la réparation et le remodelage des tissus endommagés. Les PUFAs oméga-3 

favorisent également une réduction de l'inflammation, permettant ainsi une transition plus 

efficace vers les phases de prolifération et de remodelage de la guérison (Ishak et al. 2019). 

 

De plus, plusieurs études ont démontré le potentiel thérapeutique des acides gras 

polyinsaturés, tels que l'acide linolénique, l'acide oléique et l'acide linoléique, dans les 

processus de guérison des plaies (Castilho et al. 2015; Ishak et al. 2019 ; King et al. 2006). 

L'acide linolénique, un oméga-3, et les acides linoléique et oléique, des oméga-6 et oméga- 

9 respectivement, sont connus pour leurs propriétés anti-inflammatoires, régénératrices et 

réparatrices (Castilho et al. 2015; Ishak et al. 2019). L'acide linolénique, un acide gras 

oméga-3, est particulièrement connu pour ses propriétés anti-inflammatoires, qui aident à 

réduire la réponse inflammatoire excessive souvent associée aux brûlures (Castilho et al. 

2015). Il a été démontré que les acides gras oméga-3 favorisent la production de médiateurs 

anti-inflammatoires et réduisent la production de cytokines pro-inflammatoires, ce qui aide 

à modérer l'inflammation et à améliorer la vitesse de guérison (Ishak et al. 2019). L'acide 

oléique, quant à lui, contribue à la réparation de la barrière cutanée et stimule la 

prolifération des fibroblastes, qui sont essentiels pour la formation de nouveau tissue 

conjonctive (King et al. 2006). L'acide linoléique est également essentiel pour la formation 

de prostaglandines qui régulent la réponse inflammatoire et la cicatrisation (King et al. 

2006). Étant donné la présence abondante de ces acides gras dans notre extrait de D. 

viscosa, il est plausible que ces composés contribuent de manière significative à l'activité 

remarquable de cicatrisation des plaies observée. Leur synergie pourrait accentuer 

l'efficacité de l'extrait dans la guérison tissulaire. 

 

On peut également expliquer l’effet de l’extrait lipidique par la présence des stérols ; Selon 

les données disponibles dans la littérature, il a été démontré que l'application de stérols à 

une concentration de 0,01 % sur des cellules fibroblastiques humaines normales exerce 

également un effet notable sur la peau ( Wang et Wu 2019a). Cet effet se manifeste par une 

augmentation significative des quantités d'acide hyaluronique et de collagène de type III, 
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deux composants essentiels du tissu conjonctif, ce qui contribuent à l'amélioration de la 

fonction de barrière cutanée (Wang et Wu 2019b; Tanaka et al. 2016). En outre, les stérols 

appliqués ont été associés à une diminution des scores d'érythème, ce qui met en évidence 

leur potentiel anti-inflammatoire (Vilahur et al. 2019). 

 

Les phytostérols présents dans l'extrait lipidique de D. viscosa, tels que le campestérol, le 

7-β-sitostérol et le stigmastérol, peut également aider à restaurer la structure normale de 

l'épiderme et du derme après une brulure. 

 

La fraction lipidique de D. viscosa pourrait jouer également un rôle dans la guérison des 

brulures grâce à ses propriétés antioxydantes, principalement attribuées à son contenu en 

tocophérols. Ces composés, en particulier la vitamine E, sont reconnus pour leurs 

puissantes propriétés antioxydantes, qui neutralisent les radicaux libres et réduisent le stress 

oxydatif au niveau cellulaire (Zahid et al. 2019). Les tocophérols exercent plusieurs effets 

dans le processus de guérison des brulures. Tout d'abord, ils protègent les cellules en 

empêchant l'oxydation des lipides membranaires, ce qui préserve l'intégrité des membranes 

cellulaires et limite les dommages causés par les radicaux libres (Zahid et al. 2019). De 

plus, les tocophérols jouent un rôle anti-inflammatoire en modérant la production de 

cytokines pro-inflammatoires et en régulant la réponse des cellules immunitaires, réduisant 

ainsi les symptômes d'inflammation tels que la douleur et l'œdème (Ehterami et al. 2019). 

Ils stimulent également la réparation tissulaire en favorisant la synthèse de composés 

essentiels tels que l'hyaluronane et le sulfate de dermatan (Zahid et al. 2019). Le sulfate de 

dermatan, quant à lui, joue un rôle dans la régulation de la matrice extracellulaire et la 

formation de tissu granulaire, essentiels pour une cicatrisation efficace. En outre, les 

tocophérols augmentent l'activité des systèmes enzymatiques antioxydants endogènes 

(Zahid et al. 2019). 
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Figure 49 : Des sections histologiques du tissu cicatriciel ont été examinées en utilisant 

une coloration à l'hématoxyline-éosine (H&E). 

Des photomicrographies des tissus ont été capturées sous un microscope optique à un 

grossissement de 100x. Les images montrent la structure tissulaire et les composants 

cellulaires après 7 jours de traitement. Les sections avaient une épaisseur de 5 mm pour 

assurer une visualisation et une analyse adéquates. Groupe 1 : traité avec une pommade 

topique de base (Vaseline). Groupe 2 : contrôle positif traité avec une pommade topique de 

référence (crème contenant 1% de sulfadiazine argentique (SSD)). Groupe 3 : traité avec 

une pommade contenant 5% d'extrait lipidique de D. viscosa. 
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Figure 50 : Analyse histopathologique comparative de la cicatrisation des plaies : 

Évaluation de l'efficacité des traitements topiques avec un contrôle négatif (base de 

pommade topique), un contrôle positif (crème contenant 1% de sulfadiazine d'argent 

(SSD), et pommade contenant 5% d'extrait lipidique de D. viscosa 

Evaluation histologique de la réépithélialisation, de la collagénation, de la prolifération des 

cellules broblastes, de la présence de cellules inflammatoires, de la néovascularisation, du 

tissu de granulation et de l'angiogenèse, ns : non significatif ; * : significatif à p < 0,05 ; ** 

: significatif à p < 0,01 ; *** : significatif à p < 0,001 ; **** : significatif à p < 0,0001. 
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Tableau 19. Analyse des relations structure-activité des composes de D. viscosa 
 

Nom de la cible Composés Affinité (kcal/mol) 

MMP-2 Stigmastérol -9.3 

MMP-2 7-Campesterol -8.4 

MMP-2 7-ß-Sitosterol -8.3 

MMP-9 Stigmastérol -8 

MMP-1 7-Campesterol -7.7 

MMP-9 7-Campesterol -7.6 

MMP-9 7-ß-Sitosterol -7.6 

MMP-1 Stigmastérol -7.5 

MMP-2 Acide linolénique -7.5 

VEGF Stigmastérol -7.4 

VEGF 7-Campesterol -7.4 

MMP-1 7-ß-Sitosterol -7.2 

VEGF 7-ß-Sitosterol -7.1 

MMP-2 Acide linoléique -7.1 

FGF-2 7-Campesterol -7 

MMP-2 γ -Tocophérol -6.9 

MMP-2 Acide oléique -6.8 

FGF-2 Stigmastérol -6.8 

MMP-9 Acide linoléique -6.7 

FGF-2 7-ß-Sitosterol -6.7 

VEGF γ-Tocophérol -6.7 

MMP-9 Acide linolénique -6.6 

MMP-9 γ-Tocophérol -6.3 

MMP-1 γ-Tocophérol -6.2 

VEGF Acide oléique -5.6 

VEGF Acide linolénique -5.5 

VEGF Acide linoléique -5.5 

FGF-2 γ-Tocophérol -5.5 

MMP-1 Acide linoléique -5.3 

MMP-9 Acide oléique -5.2 

MMP-1 Acide linolénique -5.2 

FGF-2 Acide linoléique -4.6 
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FGF-2 Acide oléique -4.6 

FGF-2 Acide linolénique -4.4 

MMP-1 Acide oléique -4.4 

 

 

 

Figure 51 : Diagrammes 2D et 3D des interactions protéine-ligand pour les composés 

flavonoïdes avec la MMP-2 (1CK7). (a,b) Stigmastérol (CHEMBL400247) (b,c) 7- 

Campestérol (CHEMBL520535). 
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Figure 52 : Carte 3D des interactions protéine-ligand pour les composés avec divers 

récepteurs. 

a/ MMP-2 (1CK7) & 7-ß-Sitostérol (CHEMBL221542/Vert), b/ MMP-9 (1L6J) & 

Stigmastérol (CHEMBL400247/Jaune), c/ MMP-1 (1SU3) & 7-Campestérol 

(CHEMBL520535/Magneta), d/ VEGF (2VPF) & Stigmastérol (CHEMBL400247/Jaune), 

e/ FGF-2 (6L4O) & 7-Campestérol (CHEMBL520535/Magneta). 

L'analyse des interactions entre les composés de D. viscosa et diverses cibles protéiques 

met en évidence des variations significatives des affinités, reflétant des relations structure- 

activité distinctes. Parmi les composés testés, le stigmastérol se distingue par une affinité 

élevée pour plusieurs cibles, notamment MMP-2 (-9,3 kcal/mol), MMP-9 (-8,0 kcal/mol), 

et VEGF (-7,4 kcal/mol). De même, 7-campestérol et 7-ß-sitostérol montrent des 

interactions remarquables avec des cibles clés telles que MMP-2, MMP-9, et VEGF, avec 

des valeurs allant de -8,4 à -7,1 kcal/mol (Tableau 19). 

Les métalloprotéinases matricielles, en particulier MMP-2 et MMP-9, sont des cibles 

importantes en raison de leur rôle dans la dégradation de la matrice extracellulaire et leur 

implication dans des maladies telles que l'inflammation. Les affinités élevées observées 

pour ces enzymes renforcent l’intérêt de la fraction lipidique riche en stérols de D. viscosa 
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comme inhibiteurs potentiels. Par ailleurs, les interactions avec VEGF et FGF-2 indiquent 

une possible modulation de l'angiogenèse, un processus important dans la régénération 

tissulaire. 

45 L'évaluation de l’activité analgésique centrale des différentes fractions de D. 

viscosa 

Tableau 20. L'évaluation de l’activité analgésique centrale des différentes fractions de D. 

viscosa 

 

MPE Moyenne (%) 

Traitement Les 

doses 

15min 30min 45min 60min 120min 180min 

Fraction 

d'hexane 

500 

mg/kg 

1,2±1,1a 4,27±1,5 a 5,91±0,3 a 12,87±0,09 a 14,67±3,57 a 17,87±6,3 a 

Fraction 

acétate 

500 

mg/kg 

29.08±1,3b 45,73±3,2b 58,13±0,4b 70,75±0,05c 100±0,00cb 100±0,00c 

Fraction 

butanol 

500 

mg/kg 

18,80±0,3b 36,86±0,9b 51,59±0,1b 69,36±0,06b 89,79±1,32cbc 100±0,00c 

Fraction 

aqueuse 

500 

mg/kg 

28,47±0,9b 48,08±1,4b 63,96±0,3b 85,98±0,12cb 100±3,13c 100±0,00c 

Morphine 10 

mg/kg 

30±2,34b 42±0,2b 56±0,32b 100±0,00c 100±0,00c 100±0,00c 

Les moyennes qui ne partagent aucune lettre sont significativement différentes à p < 0,05 

 

L'évaluation des effets analgésiques des différentes fractions de D. viscosa a montré des 

variations significatives dans leur efficacité par rapport aux témoins positifs (morphine). 

Les résultats montrent des différences statistiques significatives entre les groupes à 

différents temps d'observation (Tableau 20). La fraction d'acétate d'éthyle (500 mg/kg) a 

présenté une MPE initiale de 29,08 ± 1,3 % à 15 minutes, augmentant significativement à 

45,73 ± 3,2 % à 30 minutes, 58,13 ± 0,4 % à 45 minutes, et atteignant 70,75 ± 0,05 % à 60 

minutes. Dès 120 minutes, cette fraction a atteint une MPE de 100 %. 

 

La fraction de butanol (500 mg/kg) a également montré une augmentation progressive de 

la MPE, débutant à 18,80 ± 0,3 % à 15 minutes, augmentant à 36,86 ± 0,9 % à 30 minutes, 

51,59 ± 0,1 % à 45 minutes, et atteignant 69,36 ± 0,06 % à 60 minutes. Cette fraction a 
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finalement atteint une MPE de 89,79 ± 1,32 % à 120 minutes, pour atteindre 100 % à 180 

minutes. Bien que l'effet analgésique de la fraction de butanol soit légèrement plus lent que 

celui de la morphine, cette fraction a montré une efficacité statistiquement comparable à 

celle de la morphine à partir de 120 minutes. 

 

La fraction aqueuse (500 mg/kg) s'est distinguée par une efficacité analgésique élevée dès 

le début de l’observation, avec une MPE de 28,47 ± 0,9 % à 15 minutes, augmentant 

significativement à 48,08 ± 1,4 % à 30 minutes, 63,96 ± 0,3 % à 45 minutes, et atteignant 

85,98 ± 0,12 % à 60 minutes. À partir de 120 minutes, cette fraction a atteint une MPE de 

100 % et a maintenu ce niveau jusqu'à 180 minutes, sans différences significatives avec la 

morphine après 60 minutes. 

 

En revanche, la fraction lipidique (500 mg/kg) a montré une activité analgésique nettement 

inférieure, avec une MPE initiale de 1,2 ± 1,1 % à 15 minutes, augmentant progressivement 

pour atteindre seulement 17,87 ± 6,34 % à 180 minutes. Comparée à la morphine (10 

mg/kg), qui a atteint une MPE de 100 % dès 60 minutes, la fraction d'hexane a montré une 

efficacité analgésique significativement plus faible tout au long de l'étude (p < 0,05). 

 

La morphine, utilisée comme témoin positif, agit principalement via son interaction avec 

les récepteurs opioïdes, les fractions, présentant une efficacité comparable à celle de la 

morphine, on peut expliquez ces résultats par l’écrit que ces fractions peut contenir des 

métabolites capables d’interagir avec les récepteurs opioïdes, les récepteurs 

benzodiazépines ou les enzymes cyclo-oxygénases (COX-1 et COX-2), qui sont importants 

dans la modulation des signaux douloureux (Duarte et Ferreira 1992 ; Attal et al. 2002). 

 

Les fractions d'acétate d'éthyle, butanol et aqueuse ont montré une activité analgésique, ces 

résultats pourrait être attribuée à une concentration élevée de flavonoïdes, connus pour leur 

affinité avec les récepteurs opioïdes et benzodiazépines. Ces flavonoïdes sont également 

impliqués dans l'inhibition des enzymes COX-2, ce qui limite la production de 

prostaglandines pro-inflammatoires responsables de la douleur (Catarino et al. 2016 ). 

 

Les flavonoïdes peuvent jouer également un rôle important dans l'inhibition des voies de 

signalisation inflammatoires, notamment le facteur de transcription NF-κB, qui régule 

l'expression des cytokines pro-inflammatoires telles que TNF-α, IL-1β et IL-6. L'inhibition 



162  

de NF-κB réduit la réponse inflammatoire et, par conséquent, la douleur (Serafini et al. 

2010 ; Rathee et al. 2009). 

 

Les résultats de cette étude sont corroborés par plusieurs travaux antérieurs. Par exemple, 

Mssillou et al. (2022) ont démontré une réduction significative des torsions abdominales 

chez des rats traités par un extrait hydro éthanolique de D. viscosa (Mssillou et al. 2022), 

tandis qu'Ouahchia et al. (2020) ont rapporté une forte inhibition des torsions abdominales 

induites par l’acide acétique avec un extrait éthanolique de feuilles (Ouahchia et al. 2020). 

Ces effets analgésiques ont été attribués à des métabolites bioactifs tels que l’acide gallique, 

l’acide caféique, la quercétine et la rutine, identifiés comme inhibiteurs des enzymes COX 

et LOX (Grauso et al. 2020 ; Al-Ostoot et al. 2021). 

 

46 L’activité antidiabétique 

 

L'α-glucosidase est une enzyme intestinale intégrée dans la digestion des glucides. Les 

inhibiteurs de l'α-glucosidase peuvent retarder l'absorption des glucides alimentaires et 

ainsi réduire l'hyperglycémie. Cette action peut également contribuer à diminuer les 

dommages oxydatifs (Ag 1994). Le tableau 21 présente les activités inhibitrices de l'α- 

glucosidase des différentes fractions de D. viscosa Les valeurs sont exprimées en moyenne 

± écart-type pour différentes concentrations. Les résultats montrent que la fraction butanol 

est la plus efficace pour inhiber cette enzyme. En effet, cette fraction présente des 

pourcentages d'inhibition croissants de 18,00 % à 64,63 % avec l'augmentation des 

concentrations, surpassant les autres fractions ainsi que l'acarbose, qui est utilisée comme 

contrôle positif. La fraction acétate d’éthyl, bien qu’efficace, se situe en second avec une 

inhibition allant de 17,01 % à 46,36 %. En revanche, la fraction d'hexane et la fraction 

aqueuse montrent des capacités d'inhibition statistiquement inférieure à celle des autres 

traitements, avec des pourcentages respectifs de 10,21 % à 30,18 % et 13,32 % à 54,73 %. 

 

En ce qui concerne l'α-amylase, le tableau 22 présente les activités inhibitrices de l'α- 

amylase des différentes fractions de D. viscosa. Les valeurs sont exprimées en moyenne ± 

écart-type pour différentes concentrations. La fraction butanol se révèle également la plus 

efficace, avec des taux d'inhibition augmentant de 5,48 % à 55,29 % en fonction de la 

concentration. La fraction acétate d’éthyl suit, montrant une inhibition allant de 4,40 % à 

45,36 %. La fraction d'hexane et la fraction aqueuse sont moins efficaces dans l'inhibition 



163  

de l'α-amylase, avec des pourcentages de 2,55 % à 30,18 % et de 3,40 % à 42,85 %, 

respectivement. 

 

 

 

Tableau 21. Inhibition de l'α-Glucosidase (%) par différentes fractions de D. viscosa 
 

 
0,5 mg/ml 0,9 mg/ml 1,6 mg/ml 2 mg/ml 

Fraction d'hexane 10,21 ± 0,1a 14,16 ± 0,1a 20,54 ± 0,02a 30,18 ± 0,01b 

Fraction acétate d’éthyle 17,01 ± 0,1a 30,11 ± 0,03b 40,61 ± 0,04b 46,36 ± 0,01b 

Fraction butanol 18,00 ± 0,09a 42,09 ± 0,23b 63,12 ± 0,87c 64,63 ± 0,44c 

Fraction aqueuse 13,32 ± 1.42a 37,33 ± 0.91b 54,73 ± 0,89c 42.85 ± 1,09b 

 

Acarbose 
31,21±0,01b 56,21 ± 0,01c 69,11±0,01c 78,23 ± 0,14c 

Les moyennes qui ne partagent aucune lettre sont significativement différentes à p < 0,05 

 

 

 

Tableau 22. Inhibition de l'α-Amylase (%) par différentes fractions de D. viscosa 
 

 
0,07 mg/ml 0,15 mg/ml 0,25 mg/ml 0,5 mg/ml 

Fraction d'hexane 2,55 ± 0,12 a 19,51 ± 0,37 b 21,87 ± 0,09 b 30,18 ± 0,12 c 

Fraction acétate d’éthyle 4,40 ± 0,34 a 32,53 a ± 0,30 b 42,21 ± 0,06 c 45,36 ± 0,26 c 

Fraction butanol 5,48 ± 0,24 a 36,05 ± 1,30b 48,97 ± 0,80 c 55,29 ± 0,68 c 



164  

Fraction aqueuse 3,40 ± 0,41 a 23,88 ± 0,69 b 38,47 ± 0,38 c 42,85 ± 1,09 c 

 

Acarbose 
5,21 ±0,01 a 29±0,11 b 37,32±0,06 c 50,22 ± 0,55 d 

Les moyennes qui ne partagent aucune lettre sont significativement différentes à p < 0,05 

 

Un déséquilibre entre la sécrétion d'insuline et les niveaux de glucose sanguin est 

caractéristique du diabète de type 2. Par conséquent, la régulation des niveaux de sucre 

dans le plasma est essentielle pour retarder ou prévenir le diabète de type 2 (Chatterjee et 

al.2017). Une méthode couramment utilisée pour réduire l'hyperglycémie consiste à inhiber 

ou diminuer l'absorption des glucides. La réduction de l'hyperglycémie peut être obtenue 

en diminuant l'activité des enzymes digestives telles que l'α-amylase et l'α-glucosidase (Zhu 

et al. 2020). 

 

En effet, l'acarbose est un médicament antidiabétique connu pour ses activités inhibitrices 

sur l'α-amylase et l'α-glucosidase. Cependant, comme tout médicament, l'acarbose présente 

certains effets secondaires, principalement liés à la toxicité hépatique (Andrade et al. 1998). 

Par conséquent, l'intérêt des chercheurs s'est tourné vers les molécules bioactives naturelles 

possédant des activités inhibitrices sur l'α-amylase et l'α-glucosidase, tout en ayant 

quasiment pas d'effets secondaires. De nombreux composés naturels ont démontré leur 

efficacité dans l'inhibition de ces deux enzymes. À cet égard, L’efficacité des fractions 

butanol et acétate d’éthyle dans l’inhibition des enzymes α-glucosidase et α-amylase peut 

être expliquée par la présence de composés bioactifs capables de se lier aux sites actifs de 

ces enzymes, perturbant ainsi leur fonction (Zhu et al. 2020). 

 

Les flavonoïdes et acides phénoliques, fréquemment trouvés dans ces fractions, sont 

connus pour leur capacité à moduler diverses enzymes impliquées dans le métabolisme des 

glucides. (Tadera et al. 2006 ; Ćorković et al. 2022 ; Zhu et al. 2020 ). Ces composés 

exercent une inhibition enzymatique, ce qui peut expliquer leur efficacité supérieure 

comparée à d'autres fractions ou inhibiteurs conventionnels comme l'acarbose (Mahdi et al. 

2020; Krishnan et al. 2022 ). 
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Les flavonoïdes sont des composés phénoliques connus pour leur capacité à interagir avec 

les enzymes en se liant à leurs sites actifs ou en se fixant à des sites allostériques, modifiant 

ainsi leur activité catalytique (Bamigboye et al. 2020). 

 

La quercétine, par exemple, peut se lier à l’α-glucosidase en formant des complexes stables 

qui perturbent le site actif de l'enzyme, réduisant ainsi son efficacité à catalyser la 

dégradation des glucides. Cette interaction est souvent caractérisée par une inhibition 

compétitive ou non compétitive, selon la nature du complexe formé et la concentration du 

flavonoïde (Lim et al.2022; Cui et al. 2022). 

 

Ces composés peuvent agir en formant des liaisons hydrogène avec les résidus de l’enzyme 

ou en interférant avec la configuration spatiale du site actif de l'enzyme, altérant ainsi son 

activité. L’inhibition par les acides phénoliques est souvent associée à une compétition avec 

les substrats naturels des enzymes, réduisant la vitesse de réaction enzymatique (Yu et al. 

2024). 

 

L’inhibition des enzymes α-glucosidase et α-amylase par les fractions de D. viscosa 

pourrait également affecter les voies métaboliques liées à la gestion des glucides. En 

inhibant ces enzymes, les fractions de D. viscosa peuvent réduire l'absorption des glucides, 

ce qui entraîne une diminution des pics glycémiques postprandiaux. Cette modulation du 

métabolisme des glucides pourrait potentiellement réduire le risque de diabète de type 2 et 

d’autres troubles métaboliques associés à des niveaux élevés de glucose sanguin (Lim et 

al.2022; Cui et al. 2022). 

 

Des niveaux de glucose plus contrôlés peuvent également influencer la biosynthèse des 

lipides (Hilton et al. 2023). Un excès de glucose sanguin est souvent converti en lipides par 

le foie, contribuant à des conditions telles que l'obésité et la stéatose hépatique (Hilton et 

al. 2023 ); En modulant l'absorption des glucides et en maintenant les niveaux de glucose 

sanguin plus stables, les fractions de D. viscosa peuvent potentiellement réduire 

l'accumulation de lipides et contribuer à une gestion plus efficace de la composition 

corporelle. 

 

Il est important de noter que la variabilité des effets entre les différentes fractions peut être 

due à la complexité de leur composition chimique. Les fractions butanol et acétate d’éthyle 

semblent contenir des composés actifs à haute affinité pour les enzymes ciblées, tandis que 
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les fractions d'hexane et aqueuse montrent des capacités d’inhibition plus faibles. Cette 

variabilité pourrait refléter des différences dans les types et concentrations de composés 

bioactifs présents dans chaque fraction. L’interaction complexe entre ces composés et les 

cibles enzymatiques pourrait influencer l’efficacité globale de chaque fraction. 

 

Les études bibliographiques se sont concentrées sur l'activité antidiabétique des différentes 

parties de la plante D. viscosa ; Mrid et al. (2022) ont étudié l'action inhibitrice de l'α- 

amylase et de l'α-glucosidase de l'extrait méthanolique des feuilles de D. viscosa. L'étude 

a confirmé que les extraits exercent un effet inhibiteur élevé sur les deux enzymes. La 

concentration inhibitrice moitié (IC50) de l'α-amylase était de 1,381 mg/mL comparée à 

0,046 mg/mL pour l'acarbose, utilisée comme contrôle positif, tandis que l'IC50 de l'α- 

glucosidase était de 0,118 mg/mL contre 0,329 mg/mL pour l'acarbose (Mrid et al. 2022) 

En accord avec ces résultats, Asraoui et al. (2021) ont découvert que l'extrait méthanolique 

possédait une meilleure activité anti-α-glucosidase que les extraits d'acétate d'éthyle et de 

chloroforme, avec un IC50 de 0,030 mg/mL et 0,040 mg/mL, respectivement, contre un IC50 

de 0,033 μg/mL pour le médicament de contrôle (acarbose). L'activité anti-α-amylase suit 

le même schéma. À 1 mg/mL, les extraits de méthanol, d'acétate d'éthyle et de chloroforme 

ont respectivement inhibé l'α-amylase de 27 %, 22 % et 17 % (Asraoui et al. 2021). 

D'autres recherches ont révélé que les extraits méthanoliques provenant de différentes 

parties de D. viscosa ont une activité antidiabétique plus élevée que les extraits d'autres 

solvants. À une concentration de 3000 g/mL, le pourcentage d'inhibition pour l'α- 

glucosidase dans les extraits méthanoliques des différentes parties de la plante varie de 

50,65 % pour les racines à 90,90 % et 92,87 % pour les fleurs et les feuilles, respectivement. 

En revanche, l'inhibition pour les extraits aqueux fluctue entre 5 % et 65 % selon les parties 

utilisées (Orhan, et al. 2017). Les analyses HPLC ont montré que les fleurs de D. viscosa 

contiennent des quantités de rutine, quercétine, lutéoline et kaempférol variant de 0,03 à 

0,07 % (p/p) (Orhan, et al. 2017). 

Tadera et al. (2006) ont examiné les activités inhibitrices des flavonoïdes sur l'α- 

glucosidase et l'α-amylase, notant que l'ordre décroissant des activités inhibitrices pour six 

groupes de flavonoïdes est : anthocyanidines ≥ isoflavones ≥ flavanols ≥ flavones ≥ 

flavanones ≥ flavan-3-ols (Tadera et al. 2006). La structure des anneaux A, B et C est 

fortement liée à l'activité inhibitrice, avec un hydroxylation en positions 3 et 5 des flavones 
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améliorant cette activité. Ces résultats corroborent les données obtenues dans notre étude 

concernant les activités inhibitrices de l'α-glucosidase des flavonoïdes investigués 

(quercétine, lutéoline et hispiduline) (Orhan, et al. 2017). 

Sachant que les extraits de D. viscosa sont riches en sesquiterpènes, Aydin et al. (2022) ont 

tenté d'isoler la Tomentosine, une lactone sesquiterpénique trouvée dans les extraits 

éthanoliques et dichlorométhaniques de D. viscosa. L'analyse de l'activité antidiabétique de 

ce composé a montré que son IC50 pour l'α-amylase est de 26,89 ± 1,54 μM contre 0,01 μM 

pour l'acarbose, tandis que son IC50 pour l'α-glucosidase est de 26,61 ± 0,236 μM contre 

22,80 μM pour l'acarbose (Aydin et al. 2022). 

 

En effet, les résultats ont varié entre les études in vitro et in vivo concernant les effets 

antidiabétiques de D. viscosa. Alkofahi et al. (2017) ont administré une dose de 1 mg/kg 

de l'extrait éthanolique de D. viscosa à des rats normaux et diabétiques induits par 

l'alloxane, mais n'ont trouvé aucun impact significatif sur les niveaux de sucre dans le sang 

dans les deux groupes (Alkofahi et al. 2017). En revanche, Assi et al. (2015) ont observé 

une diminution substantielle des niveaux de glucose sanguin chez les rats diabétiques 

recevant une dose plus élevée de 50 mg/kg de D. viscosa, avec des niveaux passant de 

180,00 à 120,33 mg/dl. Cela suggère que les effets antidiabétiques de D. viscosa peuvent 

être dépendants de la dose ( Assi et al. 2015). De même, Zeggwagh et al. (2006) ont 

rapporté un effet hypoglycémiant important à une dose de 20 mg/kg, mais cet effet n'était 

pas accompagné de changements dans les niveaux plasmatiques d'insuline chez les rats 

diabétiques ou normaux. Cela indique que l'activité hypoglycémiante de D. viscosa pourrait 

fonctionner indépendamment de la sécrétion d'insuline (Zeggwagh et al. 2006). 

 

47 L’activité antimicrobienne 

 

Les résultats obtenus révèlent des différences significatives (p < 0,05) dans les diamètres 

des zones d’inhibition selon les fractions testées pour l’ensemble des microorganismes 

étudiés. Pour Escherichia coli, la fraction hexanique (19,05 ± 0,7 mm) présente une 

inhibition comparable à celle de l’acétate d’éthyle (21,05 ± 0,1 mm) et du butanol, tandis 

que la fraction aqueuse montre les valeurs les plus faibles (15,41 ± 0,44 mm) (Tableau 23). 

En ce qui concerne Pseudomonas aeruginosa, la fraction d’acétate d’éthyle induit 

l’inhibition la plus élevée (22,32 ± 0,1 mm), suivie par le butanol (19,21 ± 0,14 mm), l’eau 

(17,22 ± 0,12 mm) et enfin l’hexane (13,25 ± 0,1 mm). Pour Staphylococcus aureus, les 
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diamètres d’inhibition sont globalement élevés et homogènes (34,75 ± 0,2 mm) pour les 

fractions hexanique, acétate d’éthyle et butanol, mais légèrement réduits pour la fraction 

aqueuse. Dans le cas de Staphylococcus epidermidis, l’acétate d’éthyle offre la meilleure 

inhibition (25,11 ± 0,22 mm), comparativement à l’hexane (8,25 ± 0,1 mm), à l’eau (9,25 

± 0,3 mm) et au butanol (18,11 ± 0,4 mm). La souche Bacillus subtilis est également plus 

sensible à l’acétate d’éthyle (25,32 ± 0,23 mm), suivie par le butanol (21,75 ± 0,1 mm), 

alors que les autres fractions montrent des inhibitions plus faibles. Enfin, pour les levures, 

Candida albicans et Candida glabrata démontrent une sensibilité marquée envers les 

fractions d’acétate d’éthyle et de butanol. C. albicans présente des zones d’inhibition 

élevées avec l’hexane (25,07 ± 0,2 mm), le butanol (26,07 ± 0,21 mm) et l’acétate d’éthyle 

(23,44 ± 0,12 mm), traduisant une activité antifongique robuste. De manière similaire, C. 

glabrata affiche une inhibition notable avec l’acétate d’éthyle (23,32 ± 0,45 mm) et le 

butanol (25 ± 0,54 mm), tandis que la fraction aqueuse est légèrement moins efficace (20 

± 0,04 mm). 

 

Tableau 23. Activité antimicrobienne in vitro des différentes fractions de D. viscosa et 

comparaison avec des antimicrobiens standards 
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L’analyse statistique des diamètres d’inhibition a été réalisée en utilisant une analyse de 

variance (ANOVA unifactorielle) afin d’évaluer l’effet des différentes fractions et 

antibiotiques sur la croissance des souches microbiennes. 

Microorganismes Fraction 

d'hexane 

Fraction 

d'acétate 

d'éthyle 

Fraction 

butanolique 

Fraction 

aqueuse 

Gentamicine 

10 ug/mL 

Acide 

Nalidixique 

30 ug/mL 

Ampicilline 

10 ug/mL 

Pénicilline 

6 ug/mL 

Fluconazole 

30 ug/mL 

Itraconazole 

30 ug/mL 

E. coli 19.05 

±0.7*** 

21.05 

±0.1*** 

18.31 

±0.51** 

15.41±0.44* 18.75 ±0.3** 19±0.00** Na 10.62±0.3* Nt Nt 

P. aeruginosa 13.25 

±0.1* 

22.32 

±0.1*** 

19.21 

±0.14** 

11.22±.012* 10.00 ±0.7* Na Na Na Nt Nt 

S. aureus 9.62 

±0.4* 

18.56 

±0.2** 

19.62 

±0.21** 

10.33±0.25* 21 ±0.1*** Na 34.75±0.2*** 32.05±0.4**** Nt Nt 

S. epidermidis 8.25 

±0.1* 

25.11 

±0.22*** 

18.11 

±0.4** 

9.25±0.3* 13.05 ±0.4* 11.25±0.2* Na Na Nt Nt 

B. subtilis 11.75 

±0.1* 

25.32 

±0.23*** 

21.75 

±0.1*** 

11.2±0.23* Na 19.05±0.00** 12±0.3* 14.25±0.6* Nt Nt 

C. albicans 25.07 

±0.2*** 

23.44 

±0.12*** 

26.07 

±0.21*** 

Na Nt Nt Nt Nt 12±0.00* 19±0.0*** 

C. glabrata 24 

±0.6*** 

23.32 

±0.45*** 

25±0.54*** 20±00** Nt Nt Nt Nt 14±0.1* 16±1.2** 

M. furfur 22 

±0.7*** 

25 

±0.32*** 

25.22 

±0.21*** 

Na Nt Nt Nt Nt Na 20±0.4** 

* : significatif à p < 0,05 ; ** : significatif à p < 0,01 ; *** : significatif à p < 0,001 ; **** 

: significatif à p < 0,0001. 

Ces données présentent la variabilité de l’activité antimicrobienne selon la fraction 

d’extraction et la sensibilité à chaque espèce microbienne. Les fractions d'extraction 

diffèrent en composition chimique en raison des solvants utilisés. Les solvants non polaires, 

comme l'hexane, extraient principalement des composés lipophiles tels que les stéroïdes, 

les acides gras et certains tocophérols. Les acides gras peuvent perturber les membranes 

des cellules bactériennes en modifiant leur fluidité et leur perméabilité, entraînant une fuite 

de constituants essentiels et une mort cellulaire ( Huang et al. 2011). 

 

Les stéroïdes, notamment les phytostérols, peuvent interférer avec la synthèse des 

membranes cellulaires en perturbant l'organisation des lipides membranaires, ce qui peut 
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également contribuer à une activité antimicrobienne (Geethalakshmi et Sarada 2018). Les 

tocophérols, qui sont des antioxydants, peuvent jouer un rôle indirect dans l’activité 

antimicrobienne en neutralisant les radicaux libres et en protégeant les cellules contre le 

stress oxydatif, ce qui peut potentiellement affecter la viabilité des microorganismes (Hai 

et al. 2023 ; Poudel et al 2023). 

 

Les fractions d'acétate d’éthyle et de butanol, quant à elles, sont capables d'extraire une 

gamme plus large de composés, y compris, flavonoïdes, qui peuvent interférer avec divers 

processus biologiques dans les microorganismes. Les flavonoïdes, ont montré des 

propriétés antimicrobiennes en inhibant la synthèse des protéines et en perturbant les 

membranes cellulaires. Ils peuvent également posséder des propriétés antioxydantes, ce qui 

pourrait contribuer à leur efficacité antimicrobienne en réduisant le stress oxydatif chez les 

microorganismes (Veiko et al. 2023). 

 

Les composés hydrosolubles extraits dans la fraction aqueuse peuvent ne pas être aussi 

efficaces pour traverser les membranes lipidiques des microorganismes, car ils sont moins 

capables d'interagir avec les structures lipidiques des membranes cellulaires. De plus, ces 

composés peuvent ne pas avoir une activité antimicrobienne aussi forte que ceux extraits 

par des solvants moins polaires, qui sont souvent plus efficaces contre une large gamme de 

microorganismes (Mammate et al. 2023). 

 

Les variations dans les zones d'inhibition peuvent être attribuées à la manière dont les 

composés des fractions interagissent avec les structures cellulaires des microorganismes. 

Les bactéries Gram-positives, comme Staphylococcus aureus, possèdent une paroi 

cellulaire épaisse composée principalement de peptidoglycane (Kumar et Engle 2023). 

Cette structure peut rendre leur membrane plus ou moins perméable aux différents 

composés. Les composés lipophiles extraits par l'hexane peuvent interagir avec les lipides 

de la membrane cellulaire, perturbant son intégrité, tandis que les composés plus polaires 

extraits par d'autres solvants peuvent avoir des mécanismes d'action différents, comme 

l'inhibition des enzymes spécifiques ou la perturbation de la synthèse du peptidoglycane ( 

Huang et al. 2011). Les champignons, tels que Candida albicans, ont une membrane 

cellulaire contenant des stérols, notamment l'ergostérol, qui est une cible pour de nombreux 

antifongiques (Cruz et Wuest 2023; Scalese et al. 2024). 
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Les fractions d'acétate d’éthyle et de butanol peuvent contenir des composés capables de 

perturber cette membrane ou d'inhiber la biosynthèse des stérols, ce qui explique leur 

efficacité contre les champignons. Les antifongiques ciblant l'ergostérol peuvent provoquer 

des dommages à la membrane cellulaire, perturbant sa fonction et entraînant la mort du 

champignon. 

 

Les différents microorganismes ont des cibles biologiques distinctes et des mécanismes de 

résistance variés. Par exemple, les bactéries Gram-négatives comme Pseudomonas 

aeruginosa ont une membrane externe riche en lipopolysaccharides, ce qui peut rendre leur 

membrane plus résistante aux composés antimicrobiens (Gauba et Rahman 2023). Les 

fractions plus efficaces contre ces bactéries pourraient contenir des composés capables de 

traverser cette membrane externe ou de perturber les processus internes essentiels, comme 

la synthèse des protéines ou des acides nucléiques. 

 

Les résultats obtenus montrent une efficacité remarquable des différentes fractions de D. 

viscosa contre une large gamme de microorganismes, y compris des bactéries Gram- 

positives, Gram-négatives et des levures. En les comparant aux études bibliographiques 

disponibles, plusieurs observations significatives émergent, tant sur le plan de l'activité 

antibactérienne que sur celui de l'activité antifongique. Les bactéries Gram-positives, 

notamment Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis et Bacillus subtilis, ont 

montré une sensibilité élevée contre les extraits, en particulier aux fractions d’acétate 

d’éthyle, de butanol, et d’hexane. Avec un diamètre d'inhibition atteignant 34,75 mm pour 

S. aureus, ces extraits surpassent les performances rapportées dans la littérature, comme 

celles d'Alfarrayeh et al. (2022), qui indiquaient une inhibition maximale de 25 mm avec 

un extrait méthanolique. De même, ces résultats pour B. subtilis (25,32 mm avec l’acétate 

d’éthyle) confirment une efficacité supérieure par rapport aux études précédentes 

(Alfarrayeh et al. 2022). Pour S. epidermidis, nos résultats (25,11 mm pour l’acétate 

d’éthyle) mettent également en évidence une activité statistiquement significative, 

dépassant les valeurs rapportées par Ozkan et al. (2019) pour un extrait méthanolique (16,4 

mm) (Ozkan et al. 2019). 

 

Les résultats obtenus pour les bactéries Gram-négatives, bien qu'inférieurs à ceux observés 

pour les Gram-positives, révèlent tout de même des inhibitions significatives. Par exemple, 

Escherichia coli a montré des zones d’inhibition allant jusqu’à 21,05 mm avec la fraction 
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d’acétate d’éthyle, ce qui dépasse les valeurs rapportées par Mohti et al. (2020) et 

Alfarrayeh et al. (2022) (Mohti et al. 2020 ; et Alfarrayeh et al. 2022). Pour Pseudomonas 

aeruginosa, la fraction d’acétate d’éthyle a montré une inhibition remarquable (22,32 mm), 

supérieure aux diamètres d'inhibition rapportés par Chekroud et al. (2019), qui variaient 

entre 10,8 et 21 mm (Chekroud et al.2019). 

 

L'activité antifongique des fractions est particulièrement remarquable contre Candida 

albicans et Candida glabrata. Les fractions d’acétate d’éthyle et de butanol ont produit des 

diamètres d’inhibition allant jusqu’à 26 mm, ce qui est bien supérieur aux 8–14 mm 

rapportés par Rhimi et al. (2018) pour des extraits lipidiques (Rhimi et al. 2018). De plus, 

nos résultats indiquent une efficacité significative par rapport à Mohti et al. (2020), qui 

avaient observé une MIC de 125 mg/mL pour C. albicans (Mohti et al. 2020). 

L'efficacité des fractions d’hexane, d’acétate d’éthyle, et de butanol contre Candida 

albicans et Candida glabrata met en évidence la présence de composés lipophiles ou semi- 

polaires dans les feuilles de D. viscosa, qui agissent efficacement sur les membranes 

cellulaires des levures. Cette activité pourrait s’expliquer par la synergie entre les 

flavonoïdes, les terpènes et les composés phénoliques, connus pour perturber les structures 

membranaires des champignons. 

Un aspect pertinent de notre étude est la performance variable des différents solvants. 

L’acétate d’éthyle et le butanol se distinguent par leur efficacité globale, offrant les plus 

grands diamètres d’inhibition contre la majorité des souches testées. Cela corrobore les 

études antérieures (Chekroud et al.; Ozkan et al. 2019) qui indiquent que les solvants 

polaires intermédiaires favorisent l'extraction de composés bioactifs, notamment les 

polyphénols et les flavonoïdes. 

48 Activité antioxydante 

 

L’analyse des valeurs d’IC₅₀ obtenues par la méthode du DPPH met en évidence des 

différences significatives dans l’activité antioxydante des extraits et des standards testés. 

L’acide ascorbique se distingue par une IC₅₀ de 52,33 mg/ml, indiquant la plus forte 

capacité à neutraliser les radicaux libres parmi les échantillons étudiés. L’extrait obtenu par 

macération avec un mélange éthanol-eau (80 :20) affiche une IC₅₀ de 54,23 mg/ml, ce qui 



173  

 

 

 

  

 
 

témoigne également d’une activité antioxydante remarquable et proche de celle du standard 

de référence. 

 

Les fractions butanol et Trolox présentent des IC₅₀ modérément élevées, respectivement de 

62,51 mg/ml et 63,67 mg/ml, révélant une activité antioxydante notable, bien qu’inférieure 

à celle des extraits les plus performants. 

 

En revanche, les fractions acétate d’éthyle et aqueuse présentent des valeurs IC₅₀ plus 

élevées, atteignant 74,13 mg/ml et 78,44 mg/ml, traduisant une efficacité plus faible. 

L’extrait obtenu par macération avec l’éthanol pur présente la valeur IC₅₀ la plus élevée à 

85,12 mg/ml, ce qui en fait l’extrait le moins actif parmi les échantillons testés (Figure 53). 
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Figure 53 : Méthode du Diphenyl-1-Picrylhydrazyl (DPPH) 

 

Ces résultats soulignent l’influence du solvant d’extraction sur l’efficacité de la 

récupération des composés antioxydants. Le mélange éthanol-eau (80 :20) se distingue par 

une capacité remarquable à extraire des composés bioactifs dotés d’une activité 

neutralisante des radicaux libres, avec des performances proches de celles de l’acide 

ascorbique. À l’inverse, les solvants moins polaires ou les fractions aqueuses semblent 

limiter l’extraction ou la concentration de ces composés, ce qui pourrait expliquer leur 

activité antioxydante réduite. 
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La comparaison avec les standards de référence, notamment l’acide ascorbique et le Trolox, 

souligne que, bien que les extraits de D. viscosa présentent une activité antioxydante 

significative, cependant, les résultats obtenus pour l’extrait éthanol-eau démontrent un fort 

potentiel pour des applications antioxydantes naturelles. 

 

De nombreux chercheurs ont entrepris d'évaluer les propriétés antioxydantes des extraits 

obtenus de D. viscosa, avec un grand nombre de ces investigations confirmant une activité 

antioxydante substantielle. Diverses techniques de dépistage, notamment le 2,2-diphényl- 

1-picrylhydrazyl (DPPH), le pouvoir réducteur ferrique (FRAP), le 2,2′-azino-bis (3- 

éthylbenzothiazoline-6-sulfonique) (ABTS) et la capacité antioxydante totale (TAC), ont 

été employées sur différentes parties de la plante D. viscosa pour réaliser ces évaluations. 

 

Les résultats obtenus dans la présente étude montrent que les extraits de D. viscosa diffèrent 

significativement dans leur activité antioxydante selon les solvants, les méthodes 

d’extraction et les parties de la plante utilisées. Dans notre étude, l’extrait obtenu par 

macération avec un mélange éthanol-eau (80 :20) a présenté une IC₅₀ de 54,23 mg/ml pour 

le test DPPH, se rapprochant de celle de l’acide ascorbique (52,33 mg/ml). Cette activité 

est supérieure à celle des fractions acétate d’éthyle (IC₅₀ = 74,13 mg/ml) et aqueuse (IC₅₀ 

= 78,44 mg/ml), ainsi qu’à celle de l’extrait à l’éthanol pur (IC₅₀ = 85,12 mg/ml). Ces 

observations permettent une comparaison directe avec des études antérieures qui ont 

également exploré les effets des solvants, des régions de collecte et des méthodes 

d’extraction. 

 

Dans une étude menée par Zeouk et al. (2022) au Maroc, l’extrait éthanolique des feuilles 

de D. viscosa a montré une IC₅₀ de 768,06 ± 0,5 μg/ml pour le DPPH et 452,08 ± 0,5 μg/ml 

pour le test ABTS, des valeurs significativement plus élevées que celles de l’acide 

ascorbique (IC₅₀ = 58,43 ± 1,74 μg/ml pour le DPPH et IC₅₀ = 65,36 ± 2,34 μg/ml pour 

l’ABTS). Ces résultats montrent que l’éthanol seul n’est pas le solvant optimal pour 

maximiser l’activité antioxydante, ce qui concorde avec nos observations. À l’inverse, 

Rhimi et al. (2019) en Tunisie ont trouvé que les extraits éthanoliques présentaient une 

activité significativement meilleure, avec une IC₅₀ de 56,25 ± 1,2 μg/ml pour le DPPH et 

147,26 ± 1,5 μg/ml pour l’ABTS. Les méthodes FRAP et TAC ont également montré des 

résultats favorables avec des valeurs de 296,425 ± 3,3 mg TE/g et 133,02 ± 3,1 mg AAE/g, 

respectivement. Ces variations entre les études mettent en évidence le rôle des conditions 
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environnementales et des régions de collecte, qui influencent la teneur en composés 

bioactifs (Zeouk et al. 2022 ; Rhimi et al. 2019). 

 

L’étude de Mohti et al. (2020) a exploré l’effet des solvants et des méthodes d’extraction 

sur l’activité antioxydante. Les extraits méthanoliques obtenus par Soxhlet ont montré des 

IC₅₀ faibles (54,24 ± 0,21 μg/ml pour les feuilles et 39,77 ± 0,23 μg/ml pour les boutons 

floraux), surpassant ceux obtenus par macération méthanolique (IC₅₀ = 148,79 ± 0,11 μg/ml 

pour les feuilles). Nos résultats, où l’éthanol-eau (80 :20) a produit une IC₅₀ de 54,23 

mg/ml, s’alignent sur ces observations, indiquant que les solvants polaires ou semi-polaires 

optimisent l’extraction des composés bioactifs. Cependant, les valeurs plus élevées 

obtenues pour l’éthanol pur dans notre étude (IC₅₀ = 85,12 mg/ml) montrent que l’ajout 

d’eau favorise l’efficacité de l’extraction. De plus, l’étude de Mohti et al. a également 

révélé que les extraits aqueux obtenus par macération chaude avaient une activité 

inférieure, avec une IC₅₀ allant de 86,06 ± 0,25 μg/ml (boutons floraux) à 148,79 ± 0,11 

μg/ml (feuilles) (Mohti et al. 2020). 

 

Les résultats de Chahmi et al. (2015) soulignent que l’activité antioxydante des extraits 

varie selon les régions de collecte au Maroc. Par exemple, les extraits éthanoliques des 

échantillons de Taounate avaient une IC₅₀ de 0,18 g/L, tandis que ceux de Sefrou et 

Imouzzer présentaient des valeurs plus élevées. En ce qui concerne les extraits d’acétate 

d’éthyle, les échantillons de Sefrou ont montré la meilleure activité antioxydante (IC₅₀ = 

0,63 g/L), suivis par ceux de Taounate et d’Imouzzer. Ces variations géographiques sont 

cohérentes avec l’étude d’Asraoui et al. (2021), où l’extrait d’acétate d’éthyle des parties 

aériennes a présenté une IC₅₀ exceptionnellement faible de 0,6 μg/ml pour le DPPH et 8,6 

μg/ml pour l’ABTS, surpassant les extraits méthanoliques et chloroformiques. Les 

différences dans la composition chimique des échantillons pourraient être attribuées à des 

facteurs environnementaux tels que le sol, le climat et la saison de collecte (Chahmi et al. 

2015 ; Asraoui et al. 2021). 

 

Les travaux de Gökbulut et al. (2013) et de Salim et al. (2017) ont montré que les fleurs de 

D. viscosa présentaient systématiquement une activité antioxydante supérieure à celle des 

feuilles et des racines. Par exemple, Gökbulut et al ont rapporté une IC₅₀ pour les fleurs 

allant de 0,28 ± 0,03 mg/ml (extraits aqueux) à 0,36 ± 0,04 mg/ml (extraits méthanoliques), 

tandis que les racines présentaient des IC₅₀ plus élevées (1,07 ± 0,09 mg/ml pour l’eau et 
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0,42 ± 0,02 mg/ml pour le méthanol). Ces résultats confirment nos observations selon 

lesquelles les parties aériennes, notamment les fleurs, sont les plus riches en composés 

antioxydants (Salim et al. 2017a ; Gökbulut et al. 2013). 

 

L’acide ascorbique et le Trolox, utilisés comme standards, ont montré une activité 

antioxydante supérieure dans toutes les études. Par exemple, Zeouk et al. (2022) ont 

rapporté des IC₅₀ de 58,43 ± 1,74 μg/ml (DPPH) et 65,36 ± 2,34 μg/ml (ABTS) pour l’acide 

ascorbique, tandis que Asraoui et al. (2021) ont trouvé une IC₅₀ de 0,97 μg/ml (DPPH). Nos 

résultats (IC₅₀ = 52,33 mg/ml pour l’acide ascorbique) corroborent cette supériorité des 

standards par rapport aux extraits, bien que certains extraits spécifiques, comme l’éthanol- 

eau (80 :20), présentent une activité relativement proche (Zeouk et al. 2022). 

 

Les extraits méthanoliques des parties aériennes se sont révélés particulièrement efficaces, 

avec des valeurs IC₅₀ basses, témoignant d'une forte activité antiradicalaire. Les extraits 

aqueux montrent également des résultats intéressants, notamment pour les fleurs, avec une 

IC₅₀ de 0,28 ± 0,03 mg/mL, surpassant celle des racines. Les extraits d'acétate d'éthyle, bien 

que présentant une activité antioxydante plus faible que les autres solvants, ont des IC₅₀ 

variant de 0,99 ± 0,09 mg/mL pour les fleurs à 2,90 ± 0,13 mg/mL pour les racines. Ces 

résultats confirment une variabilité de l'activité antioxydante selon la partie de la plante et 

le solvant utilisé 

 

En parallèle, une étude menée sur D. viscosa au Nord du Maroc corrobore ces conclusions, 

en démontrant que l'extrait d'acétate d'éthyle des parties aériennes possède une meilleure 

activité de scavenging des radicaux DPPH, avec une IC₅₀ de 0,5 μg/mL, dépassant celle de 

l'acide ascorbique utilisé comme contrôle positif. L'activité de cet extrait est également 

supérieure à celle de l'extrait d'éther di éthylique, qui présente une IC₅₀ de 0,85 μg/mL. Ces 

données soulignent l'importance de la sélection du solvant et de la partie de la plante dans 

l'optimisation de l'extraction des composés bioactifs. 

 

49 L’activité hépatoprotectrice 

 

Le paracétamol (PCM) est largement utilisé en tant qu'analgésique et antipyrétique, mais 

son potentiel hépatotoxique est bien documenté lorsqu'il est administré à des doses élevées 

(Yan et al. 2018). La toxicité hépatique associée au PCM est principalement due à 

l'accumulation du métabolite toxique N-acétyl-p-benzoquinone imine (NAPQI), qui se 
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forme lorsque les voies de glucuronidation et de sulfoconjugaison, les principales voies 

métaboliques du PCM, sont saturées (Jaeschke et Bajt 2006). En temps normal, le NAPQI 

est rapidement conjugué avec le glutathion (GSH), un antioxydant intracellulaire, formant 

des composés non toxiques qui sont excrétés dans les urines ( Georgiou-Siafis et 

Tsiftsoglou 2023). Cependant, en cas de surdosage, les réserves de GSH sont épuisées 

rapidement (Chidiac et al. 2023). Cet épuisement conduit à une accumulation de NAPQI, 

ce qui engendre un stress oxydatif important, une dysfonction mitochondriale, et finalement 

des lésions hépatiques graves (Ahmed et al. 2022). Lors d'un surdosage, les voies 

métaboliques saturées entraînent la conversion d'une quantité significative de PCM en 

NAPQI via le cytochrome P450 (CYP450) (Pingili et al. 2023). Ce métabolite hautement 

réactif forme des adduits covalents avec des protéines et des lipides cellulaires, provoquant 

des dommages cellulaires (Badra et Houria 2022). 

 

Les enzymes antioxydantes clés dans le foie, telles que la superoxyde dismutase (SOD), la 

catalase (CAT) et la glutathion peroxydase (GPx), jouent des rôles critiques dans la 

protection contre le stress oxydatif (Chen et al. 2023). La SOD catalyse la conversion des 

radicaux superoxydes en peroxyde d'hydrogène et en oxygène, réduisant ainsi les 

dommages causés par ces radicaux (Jomova et al. 2023). Cependant, en présence d'une 

quantité excessive de NAPQI, la capacité de la SOD à neutraliser les radicaux superoxydes 

est compromise par l'oxydation des protéines et des lipides (Jomova et al. 2023). 

 

L'augmentation des niveaux de peroxyde d'hydrogène, due à l'épuisement du GSH, met 

également à l'épreuve la capacité de la CAT à convertir ce peroxyde en eau et en oxygène 

(Baker et al. 2023). La GPx, quant à elle, joue un rôle important dans la détoxification du 

peroxyde d'hydrogène et des hydro peroxydes lipidiques (Vašková et al. 2023). Lors d'une 

intoxication au PCM, l'activité de la GPx est significativement réduite, indiquant une 

réponse antioxydante altérée (Cruikshank, Reed, et Nijhout 2024). Cette diminution est 

directement proportionnelle à la dose de PCM administrée, les doses plus élevées entraînant 

un épuisement plus important du GSH et une augmentation du stress oxydatif (Okiljević et 

al. 2024). Une diminution significative de l'activité de GPx a été observée, pouvant 

atteindre près de 60% dans les cas de surdosage (« Beyond Conventional Treatment: 

Exploring Natural Therapies for Paracetamol Overdose » 2023). Ce phénomène est expliqué 

par la réduction des niveaux de GSH, qui est un cofacteur essentiel pour l'activité de GPx 

(Georgiou-Siafis et Tsiftsoglou 2023). L'épuisement du GSH entraîne 
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également l'oxydation de la thioredoxine, ce qui provoque sa dissociation de la kinase 

régulatrice du signal de l'apoptose (ASK-1) (Zhang et al. 2022). 

 

Les transaminases, telles que l'alanine aminotransférase (ALT) et l'aspartate 

aminotransférase (AST), sont des biomarqueurs importants de la fonction hépatique 

(Tamber et al. 2023). Des niveaux élevés de ces enzymes dans le sérum indiquent des 

dommages aux hépatocytes (Banerjee et al. 2023). Les traitements par notre extrait ont 

montré une capacité significative à atténuer la toxicité hépatique induite par le PCM. Ce 

traitement a amélioré les paramètres biochimiques altérés par le PCM, comme les niveaux 

des enzymes hépatiques et les marqueurs de stress oxydatif (Sahlan et al. 2021). 

L'administration de l'extrait à haute dose (100 mg/kg) a particulièrement montré une 

amélioration marquée des activités des enzymes antioxydantes. Cela pourrait être dû à la 

capacité de l'extrait à restaurer les niveaux de GSH, à stimuler la synthèse de nouvelles 

molécules antioxydantes et à protéger les hépatocytes contre les dommages oxydatifs 

(Miltonprabu et al. 2017). La normalisation des niveaux de bilirubine et des paramètres 

lipidiques dans les groupes traités indique une restauration de la fonction hépatique (Tong 

et al. 2015). Les flavonoïdes présents dans notre extrait peuvent jouer un rôle dans la 

réduction de l'inflammation et du stress oxydatif, contribuant ainsi à une meilleure 

récupération des fonctions hépatiques et rénales. De plus, la restauration des niveaux 

d'albumine et des protéines totales suggère une amélioration de la fonction hépatique et une 

réduction de la congestion hépatique (Tong et al. 2015). 

 

Les niveaux d’alanine aminotransférase (ALT, U/L) sont significativement plus élevés 

dans le groupe PCM (paracétamol) par rapport au groupe NC (contrôle négatif). En 

revanche, les groupes LD (faible dose, 50 mg/kg) et RS présentent des niveaux 

comparables à ceux du groupe NC. Le groupe HD (haute dose, 100 mg/kg) montre une 

augmentation modérée par rapport au groupe NC. De manière similaire, les niveaux 

d’aspartate aminotransférase (AST, U/L) sont nettement plus élevés dans le groupe PCM, 

tandis que les groupes LD, HD et RS affichent des niveaux intermédiaires. 

 

Pour la phosphatase alcaline (ALP, U/L), le groupe PCM présente des niveaux 

significativement supérieurs à ceux du groupe NC. Les groupes LD et RS montrent des 

niveaux comparables au groupe NC, alors que le groupe HD présente une légère 

augmentation. 
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Les niveaux d’albumine (ALB, g/dL) ne présentent pas de différences significatives entre 

les groupes. Cependant, les niveaux de protéines totales (TP, g/dL) sont significativement 

plus élevés dans le groupe PCM par rapport au groupe NC. Les groupes LD et HD affichent 

des niveaux intermédiaires, inférieurs à ceux du groupe PCM mais supérieurs à ceux du 

groupe NC. 

 

Les niveaux de bilirubine totale (TBIL, µmol/L) sont significativement plus élevés dans le 

groupe PCM comparés au groupe NC. Les groupes LD, HD et RS présentent des niveaux 

similaires à ceux du groupe NC. Les niveaux de créatinine sérique (Cr, mg/dL) sont 

également significativement plus élevés dans le groupe PCM. Les groupes LD et RS 

présentent des niveaux proches de ceux du groupe NC, tandis que le groupe HD montre 

une augmentation modérée. Les niveaux d’urée (Ur, mmol/L) suivent une tendance 

similaire, avec des augmentations significatives dans le groupe PCM, tandis que les 

groupes LD et RS affichent des niveaux comparables au groupe NC. Concernant l’acide 

urique (URA, µmol/L), le groupe PCM présente des niveaux plus élevés que le groupe NC, 

tandis que les groupes LD et RS affichent des valeurs similaires à celles du groupe NC. Le 

groupe HD montre une augmentation modérée. 

 

Les niveaux de triglycérides (TG, mmol/L) sont significativement réduits dans le groupe 

PCM par rapport au groupe NC. Les groupes LD, HD et RS affichent des niveaux similaires 

à ceux du groupe NC. Les niveaux de glucose (Glu, mg/dL) sont comparables entre les 

groupes, à l’exception du groupe HD, qui présente une légère augmentation. Les niveaux 

de cholestérol (CHL, mg/dL) sont légèrement inférieurs dans le groupe PCM par rapport 

au groupe NC, tandis que les groupes LD, HD et RS affichent des niveaux similaires à ceux 

du groupe NC. 

 

Les niveaux de sodium (Na, mmol/L) sont significativement augmentés dans le groupe 

PCM comparé au groupe NC. Les groupes LD et RS montrent des niveaux comparables à 

ceux du groupe NC, tandis que le groupe HD présente une légère augmentation. Les 

niveaux de potassium (K, mmol/L) suivent une tendance similaire. Les niveaux de calcium 

(Ca, mmol/L) sont réduits dans le groupe PCM par rapport au groupe NC, avec des 

diminutions significatives observées dans les groupes HD et RS. En ce qui concerne le 

magnésium (Mg, mmol/L), le groupe PCM présente des niveaux supérieurs à ceux du 
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groupe NC, tandis que les groupes LD, HD et RS affichent des niveaux comparables à ceux 

du groupe NC. 

 

Les résultats de cette étude montrent que le traitement par le paracétamol (PCM) induit une 

réduction significative de l’activité des principales enzymes antioxydantes, notamment la 

catalase (CAT), la glutathion peroxydase (GPx) et le superoxyde dismutase (SOD), 

comparé au groupe de contrôle normal (NC). Ces diminutions suggèrent un stress oxydatif 

renforcée en réponse à l’administration de PCM (Figure 54). 

 

L’activité de la CAT est fortement réduite dans le groupe PCM par rapport au groupe NC, 

témoignant d’une altération significative de la défense antioxydante. Le traitement par la 

silymarine (RS) améliore partiellement l’activité de la CAT, bien que les niveaux ne soient 

pas entièrement restaurés à ceux du groupe NC. Par ailleurs, les doses faibles (LD) et 

élevées (HD) de l’extrait flavonoidique de D. viscosa de montrent une amélioration 

progressive, la dose élevée étant associée à une restauration partielle plus marquée de 

l’activité enzymatique. Le traitement par le PCM entraîne une réduction significative de 

l’activité de la GPx comparée au groupe NC. L’administration de silymarine (RS) 

augmente l’activité de cette enzyme, bien que les niveaux restent inférieurs à ceux du 

groupe NC. Les doses LD et HD de l’extrait flavonoidique de D. viscosa produisent une 

amélioration remarquable, avec la dose élevée atteignant des niveaux d’activité 

enzymatique comparables à ceux du NC. 

 

Une réduction significative de l’activité de la SOD est également observée dans le groupe 

PCM par rapport au groupe NC. Le traitement par la silymarine entraîne une amélioration 

modérée de l’activité de la SOD, bien que les niveaux ne reviennent pas aux valeurs 

observées dans le groupe NC. Les doses LD et HD de l’extrait flavonoidique de D. viscosa 

augmentent l’activité de la SOD de manière dose-dépendante, la dose élevée montrant un 

effet particulièrement prononcé. 

 

Les résultats de l'analyse biochimique montrent des perturbations significatives dans le 

groupe traité avec du PCM (tableau 24). Les niveaux élevés d'alanine aminotransférase 

(ALT) et d'aspartate aminotransférase (AST) observés dans ce groupe indiquent une 

hépatotoxicité accrue. Ces enzymes sont des biomarqueurs clés des lésions hépatiques, et 

leur élévation est révélatrice d'une cytolyse des hépatocytes, résultant de la fixation 
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covalente du NAPQI aux protéines et aux lipides cellulaires. En outre, l'augmentation des 

niveaux de bilirubine totale et de créatinine sérique dans le groupe PCM suggère une 

détérioration de la fonction hépatique et rénale, respectivement. Cette altération 

fonctionnelle peut être attribuée à la surcharge toxique, qui compromet la capacité du foie 

à métaboliser efficacement les produits toxiques et affecte également la fonction rénale. 

 

L'évaluation des paramètres biochimiques dans les groupes traités avec les doses faibles 

(LD) et élevées (HD) de l'extrait révèle une atténuation notable des effets toxiques du PCM. 

Les améliorations des niveaux des enzymes hépatiques et des marqueurs de stress oxydatif 

dans ces groupes indiquent que l'extrait possède des propriétés protectrices contre les 

lésions causées par le PCM. En particulier, le traitement à haute dose de l'extrait a montré 

une amélioration marquée des activités des enzymes antioxydantes, suggérant que l'extrait 

pourrait restaurer partiellement les niveaux de GSH, stimuler la synthèse de nouvelles 

molécules antioxydantes et protéger les hépatocytes contre les dommages oxydatifs. 

 

Les résultats indiquent une diminution significative de l'activité des enzymes 

antioxydantes, telles que la catalase (CAT), la glutathion peroxydase (GPx) et la 

superoxyde dismutase (SOD), dans le groupe PCM. La réduction de ces activités 

enzymatiques suggère un stress oxydatif important. Ces enzymes jouent des rôles critiques 

dans la neutralisation des radicaux libres et la protection contre les dommages oxydatifs. 

La diminution de leur activité dans le groupe PCM est directement liée à l'augmentation du 

stress oxydatif causé par l'accumulation de NAPQI, qui altère les mécanismes de défense 

antioxydante du foie. 

 

Les traitements avec l'extrait à doses faibles et élevées ont montré une amélioration dans 

les activités enzymatiques antioxydantes, l'effet étant plus prononcé à la dose élevée. Cela 

suggère que l'extrait pourrait aider à restaurer partiellement la capacité antioxydante du foie 

ou minimiser le stress oxydatif. 

 

Les perturbations observées dans les niveaux de triglycérides et de cholestérol dans le 

groupe PCM pourraient refléter une perturbation du métabolisme lipidique, causée par les 

dommages hépatiques. Étant donné que le foie joue un rôle central dans la régulation des 

lipides sanguins, les lésions hépatiques peuvent altérer ce processus. De plus, les variations 

des niveaux d'électrolytes, telles que le sodium, le potassium et le calcium, observées dans 
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le groupe PCM, pourraient être liées à une perturbation de l'homéostasie électrolytique due 

à l'altération de la fonction hépatique et rénale. Ces perturbations peuvent également 

influencer d'autres paramètres biochimiques et fonctionnels du corps. 

 

Tableau 24. Paramètres biochimiques sériques 
 

Paramètres NC PCM LD HD RS 

ALAT (U/L) 55.13±0.71a 70.22±0.08b 54.38±0.20a 58.21±0.06c 54.13±0.71a 

ASAT (U/L) 209.46±0.29a 251.31±0.05b 214.05±0.05d 220.25±0.09c 211.06±0.09a 

ALP (U/L) 164.03±0.45a 190.26±0.10b 162.50±0.09d 167.20±0.15c 163.01±0.22a 

ALB (g/dL) 4.17±0.08a 4.24±0.09a 4.33±0.07a 4.28±0.06a 4.56±0.01a 

TP (g/dL) 6.24±0.06a 8.55±0.18b 7.61±0.26c 7.31±0.11c 6.22±0.02a 

TBIL (µmol/L) 6.27±0.06a 7.51±0.19b 6.20±0.11a 6.26±0.09a 6.33±0.01a 

Cr (mg/dL) 0.32±0.02a 1.26±0.09a 0.33±0.06a 0.55±0.02c 0.34±0.07a 

Ur (mmol/L) 46.25±0.09a 52.27±0.6b 46.40±0.14a 47.51±0.15c 47.05±0.09a 

URA (µmol/L) 120.42±0.21a 134.30±0.12b 121.62±0.12d 125.35±0.13c 123.32±0.21a 

TG (mmol/L) 0.72±0.03a 0.14±0.02b 0.65±0.06a 0.70±0.05a 0.73±0.05a 

Glu (mg/dL) 80.21±0.06a 80.29±0.09a 80.41±0.09a 82.61±0.10b 81.11±0.04a 

CHL (mg/dL) 47.29±0.12a 46.18±0.06b 46.48±0.09b 46.39±0.09b 46.56±0.13a 

Na (mmol/L) 140.18±0.06a 147.32±0.12b 145.40±0.07c 147.00±0.00b 141.56±0.06a 

K (mmol/L) 5.27±0.19a 8.39±0.21b 5.50±0.19a 6.43±0.15c 6.38±0.32 c 

Ca (mmol/L) 2.90±0.04a 2.45±0.24a 2.48±0.14a 1.37±0.26b 2.40±0.07 b 

Mg (mmol/L) 1.26±0.13a 2.32±0.05b 1.19±0.12a 1.26±0.07a 1.3±0.15a 

Fe (µmol/L) 48.32±0.21a 54.51±0.17b 48.29±0.12a 51.43±0.12c 47.02±0.78a 

Les moyennes sont exprimées comme la moyenne de trois déterminations ± écart-type. Les valeurs 

indiquées par des lettres minuscules différentes sont significativement différentes à p < 0,05 selon 

l'ANOVA et le test Tukey HSD. Les abréviations utilisées sont les suivantes : NC : Contrôle normal, 

PCM : Contrôle PCM, RS : Standard de référence, LD : Faible dose (50 mg/kg), HD : Forte dose (100 

mg/kg). En outre, les paramètres suivants sont mesurés : ALAT : Alanine aminotransférase, ASAT 

: Aspartate aminotransférase, ALP : Phosphatase alcaline, ALB : Albumine, TP : Protéine totale, 

TBI : Bilirubine totale, Cr : Créatinine, Ur : Urée, URA : Acide 
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Figure 54 : Effet des traitements sur les niveaux d'enzymes antioxydantes : (a) SOD : 

activité de le superoxyde dismutase ; (b) CAT : Activité de la catalase ; (c) GPx : Activité 

de la glutathion peroxydase. 

Les données sont présentées pour le contrôle normal, le contrôle PCM et les groupes traités 

avec le standard de référence (silymarine), la dose faible et la dose élevée. Moyennes de 

trois déterminations ± écart-type. Les valeurs suivies de lettres minuscules différentes sont 

significativement différentes à p < 0,05 selon l'ANOVA et le test Tukey HSD. NC : Contrôle 

normal 
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Figure 55 : Effets des modifications histopathologiques induites par le paracétamol dans 

le foie des animaux (coloration H&E). A : contrôle normal ; B : norme de référence ; C : 

contrôle PCM ; D : Les flèches indiquent les hépatocytes (PH), les sinusoïdes (S), la 

veine centrale (CV), le canal biliaire (BD), les hépatocytes dégénérés (DH), la stéatose 

(ST), les sinusoïdes dilatés (DS), la nécrose (N), la veine centrale congestionnée (CO). 

Les analyses histopathologiques ont confirmé les résultats observés dans les tests 

biochimiques et les tests d'activité enzymatique ; les coupes de foie du groupe PCM ont 

révélé une nécrose sévère avec des zones étendues de mort hépatocellulaire, une congestion 

marquée des veines centrales dans les lobules hépatiques et une infiltration inflammatoire 

significative, indiquant une réponse inflammatoire aiguë au stress toxique. En revanche, 

les sections des groupes traités ont montré une architecture hépatique mieux préservée, 

avec une disposition normale des hépatocytes et une réduction significative des signes de 

nécrose et d'inflammation. Ces observations suggèrent que le FEDV offre une protection 

efficace contre les dommages hépatocellulaires induits par le PCM (Figure 55). 

Les coupes histopathologiques du tissu hépatique colorées au H&E (figure 6) ont révélé 

que l'administration de paracétamol induisait de graves altérations du parenchyme 

hépatique, notamment une dégénérescence des hépatocytes (HD), une stéatose (ST), une 

dilatation des sinusoïdes (S), ainsi qu'une congestion marquée de la veine centrale (CV) et, 

parfois, des signes de nécrose (N). Dans le groupe témoin normal (image A), l'architecture 
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des hépatocytes (PH) était préservée, avec des sinusoïdes régulières et une veine centrale 

intacte, indiquant une fonction hépatique normale. Dans les groupes traités avec des doses 

de 50 mg/kg (image D) et 100 mg/kg (image E) du composé testé, une atténuation des 

lésions induites par le paracétamol a été observée. À la dose de 50 mg/kg, bien que des 

signes de dilatation sinusoïdale (SD) et de légère dégénérescence hépatocytaire (HD) aient 

persisté, l'architecture hépatique a été nettement mieux préservée que dans le groupe traité 

avec le paracétamol seul. 

À la dose supérieure de 100 mg/kg, l'architecture hépatique semblait presque restaurée, 

avec des sinusoïdes non dilatées, une congestion veineuse centrale (CV) réduite et une 

absence notable de nécrose ou de stéatose. Les hépatocytes (PH) étaient disposés plus 

uniformément, ce qui suggère un effet cytoprotecteur accru à cette dose. Ces observations 

suggèrent que le composé testé exerce un effet hépatoprotecteur dose-dépendant, limitant 

les dommages structurels induits par le paracétamol, notamment en préservant l'intégrité 

des hépatocytes, en réduisant la congestion vasculaire et la stéatose, et en minimisant la 

nécrose hépatique. 
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Figure 56 : Modèle de l'œuf bouilli pour dix flavonoïdes extraits de la FEDV. 
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Figure 57 : Radars de biodisponibilité de dix composés extraits de la FEDV C/1 

quercétine, C/2 3-O-méthylquercétine, C/3 3-O-acétylpadmatine, C/4 hispiduline, C/5 

lutéoline, C/6 népétine, C/7 sakuranétine, C/8 rhamnocitrine, C/9 kaempférol, et C/10 

3,3'-di-O-méthylquercétine. 

 

 

Figure 58 : Sites actifs de la protéine NADPH oxydase en complexe avec la flavine- 

adénine dinucléotide. 

 

Figure 59 : Sites actifs de la protéine PPAR alpha humaine dans le complexe avec un 

agoniste synthétique APHM13 
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Figure 60 : Sites actifs de la protéine TNF-alpha humaine en complexe avec la 5-(1-{[2 

(difluorométhoxy)phényl]méthyl}-2-{[3-(2-oxopyrrolidin-1-yl)phénoxy]méthyl}-1H- 

benzimidazol-6-yl)pyridine-2(1H)-one. 
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Figure 61 : Interactions produites par les ligands C/5 et C/9 dans le complexe avec la 

protéine NADPH oxydase. 
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Figure 62 : Interactions produites par les ligands C/5 et C/9 dans le complexe avec la 

protéine PPAR-alpha humaine. 
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Figure 63 : Interactions produites par les ligands C/5 et C/9 dans le complexe avec la 

première protéine TNF-Alpha. 
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Figure 64 : Interactions produites par les ligands C/5 et C/9 dans le complexe avec la 

deuxième protéine TNF-Alpha. 

La prédiction des caractéristiques physicochimiques confirme que les flavonoïdes extraits 

des plantes de D.viscosa satisfont aux cinq règles de Lipinski (poids moléculaire ne 

dépassant pas 500 daltons, réfractivité molaire inférieure à 140 A2, lipophilie dans le 

solvant eau/octanol définie par un LogP inférieur à cinq, nombre d'accepteurs et de 

donneurs de liaisons hydrogène inférieur à dix et cinq respectivement, ce qui vérifie 

fortement les règles restantes de Veber, Egan, Muegge et Rhose où tous les nombres de 
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violation sont inférieurs au seuil de 2, comme le montre le tableau annexe 2. En outre, la 

prédiction des propriétés pharmacocinétiques ADME et de toxicité révèle l'absence de tout 

effet toxique de sensibilisation cutanée et d'hépatotoxicité pour les flavonoïdes C/4, C/5, 

C/6, C/8, C/9 et C/10. Toutefois, les flavonoïdes C/1, C/2, C/3 et C/7 présentent une toxicité 

AMES positive en tant que test in vitro de toxicologie génétique, de sorte qu'ils sont 

considérés comme des agents potentiellement cancérigènes susceptibles de provoquer des 

modifications génétiques importantes dans le corps humain. En outre, il a été prévu qu'ils 

présentent un bon niveau d'absorption intestinale humaine (IHA), supérieur à 75 %, et une 

bonne perméabilité au système nerveux central (SNC) et à la barrière hémato-encéphalique 

(BHE). 

Le test de métabolisme révèle que les six flavonoïdes candidats sont censés inhiber le 

cytochrome 1A2 et que les composés chimiques C/4, C/8 et C/10 sont en outre censés 

inhiber le cytochrome 2C19, comme le montre le tableau annexe 3. Le modèle prédictif 

d'Egan montre que le composé chimique étiqueté C/7 fait partie de l'œuf d'Egan jaune en 

raison de la plus forte absorption intestinale de 92,231 % et de la plus faible perméabilité 

négative à la BHE et au SNC dans l'ordre de Log BB et Log PS respectivement, tandis que 

les molécules restantes faisaient partie de l'œuf d'Egan blanc, de sorte qu'il a été prédit 

qu'elles seraient absorbées passivement par le tractus gastro-intestinal, comme le montre la 

figure 56. Au cours de l'étape suivante, les molécules extraites ont également été testées à 

l'aide de radars de biodisponibilité, conçus pour prédire la biodisponibilité orale des petites 

molécules dans le corps humain sur la base de la polarité, de la solubilité, de la flexibilité, 

de la saturation et de la taille. Les flavonoïdes candidats ont été sélectionnés pour leurs 

bons niveaux de biodisponibilité orale, car les radars prédits étaient centralisés autour de la 

zone rose, qui est idéale pour la biodisponibilité, en particulier pour les composés 

chimiques C/3 et C/7, comme le montre la figure 57. 

Lors de la dernière étape, deux flavonoïdes marqués C/5 et C/9 ont été choisis pour 

l'ancrage moléculaire, en raison de leur absence d'hépatotoxicité ou d'allergie cutanée. La 

protéine NADPH oxydase codée par l'ID PDB 2CDU a été sélectionnée comme récepteur 

ciblé pour l'activité antioxydante, dans laquelle les sites actifs sont ceux détectés vers le 

ligand Co-cristallisé de flavine-adénine dinucléotide dans la chaîne A, y compris les résidus 

d'acides aminés (AA) Asp282, Ala11, Ala300, Thr9, Gly32, Lys134, Val81, Met33, et 

Ser115, comme le montre la figure 58. PPAR alpha humain codé par PDB ID de 7KBP, en 
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complexe avec un agoniste synthétique APHM13, et deux récepteurs du facteur de nécrose 

tumorale   (TNF-alpha)   codés   par   PDB   ID   de   3VI8(boundto5-(1- 

{[2(difluorométhoxy)phényl]méthyl}-2-{[3-(2 oxopyrrolidin-1-yl)phénoxy]méthyl}- 

1Hbenzimidazol-6-yl)pyridin-2(1H)-one), Les sites actifs du PPAR-alpha humain sont les 

résidus AA Tyr464, His440, Ser280 et Tyr314, comme le montre la figure 59, tandis que 

les sites actifs du TNF-alpha sont ceux détectés vis-à-vis du ligand natif du 3VI8. Pdb, y 

compris les résidus AA Tyr151, Tyr59, Tyr119 et Ser60, comme le montre la figure 60. 

Les résultats des simulations d'amarrage moléculaire confirment que les deux ligands 

candidats (C/5 et C/9) ont été amarrés à la protéine NADPH oxydase avec des énergies de 

liaison de -7,96 et -7. 88 kcal/mol, respectivement, révélant diverses interactions 

intermoléculaires, notamment deux liaisons hydrogène fixées aux sites actifs Ala11 et Thr9, 

plus d'une liaison Pi-anion créée avec le site actif Asp282, et une liaison Pi-Alkyl fixée au 

site actif Ala300 (pour le composé C5 (lutéoline)) et deux liaisons hydrogène réagissant 

avec les sites actifs Ala300 et Lys134 pour le composé C9, comme le montre la figure 61. 

Les deux ligands candidats ont été arrimés de la même manière aux sites actifs de la 

protéine PPAR-alpha humaine avec des énergies de liaison de -7,18 et -7,00 kcal/mol, 

respectivement, à l'exception d'une liaison hydrogène commune formée vers le site actif 

Ser280 dans la chaîne A, comme le montre la figure 62. Les mêmes petites molécules ont 

également été arrimées à la protéine TNF-alpha avec des énergies de liaison de -7,74 et - 

7,79 kcal/mol, respectivement, partageant une liaison Pi-Pi empilée commune fixée avec 

le site actif Tyr59 dans la chaîne C, en plus d'une liaison hydrogène formée vers le site actif 

Ser60 pour C5 (lutéoline), et une autre liaison hydrogène créée avec le site actif Tyr151 

dans la même chaîne, comme le montre la figure 63. Enfin, les composés C5 (lutéoline) et 

C9 (kaempférol) ont été arrimés au second TNF-alpha avec des sites actifs non définis, 

produisant des liaisons chimiques communes, y compris une liaison hydrogène détectée 

avec les résidus Pro11 et Gln102 AA (Figure 64). 

L’analyse chimique de D. viscosa a montré une composition flavonoïde complexe et 

diversifiée, caractérisée par des composés bioactifs identifiés par HPLC-MS. Les 

flavonoïdes majeurs comprennent la quercétine, la 3-O-méthylquercétine et le kaempférol, 

des molécules largement reconnues pour leurs propriétés antioxydantes et anti- 

inflammatoires (Zhang et al., 2022). Ces composés jouent un rôle central dans la défense 

contre les radicaux libres et les mécanismes inflammatoires, deux processus impliqués dans 
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les maladies chroniques du foie. En outre, des flavonoïdes secondaires, tels que la lutéoline, 

l’hispiduline, la Sakuranetine et la rhamnocitrine, enrichissent encore le profil chimique de 

cette plante (Flemming et al., 2021). La présence de composés additionnels comme la 

Népétine, la 3,3'-di-O-méthylquercétine et la 3-O-acétylpadmatine souligne son 

exploitation thérapeutique, notamment dans le traitement des infections bactériennes et des 

désordres oxydatifs (Bouslamti et al., 2022). 

Les résultats expérimentaux et les simulations d’amarrage moléculaire confirment le rôle 

des flavonoïdes identifiés dans la modulation des processus enzymatiques et des récepteurs 

moléculaires associés à l’inflammation et au métabolisme hépatique. La lutéoline (C/5) et 

le kaempférol (C/9) se distinguent par leur capacité à cibler la NADPH oxydase, une 

enzyme majeure dans la génération de ROS, en interagissant spécifiquement avec des 

résidus catalytiques comme Ala11, Thr9 et Asp282 (Sahu et al., 2023). Cette interaction 

inhibe l’activité de l’enzyme, limitant la production de ROS et réduisant les dommages 

oxydatifs dans les cellules hépatiques. Ces propriétés antioxydantes sont particulièrement 

pertinentes dans la prévention des lésions induites par le paracétamol, où un stress oxydatif 

exacerbé joue un rôle central. En parallèle, la modulation du récepteur PPAR-alpha par ces 

flavonoïdes, via des interactions avec Tyr464, Ser280 et His440, favorise l’activation de 

voies métaboliques impliquées dans la dégradation des acides gras, réduisant ainsi 

l’accumulation lipidique et protégeant contre la stéatose hépatique (Montagner et al., 2016 ; 

Rigano et al., 2017). De plus, ces composés interagissent avec le récepteur TNF-alpha, un 

acteur pro-inflammatoire clé, en se liant à des résidus critiques tels que Tyr59, Ser60 et 

Tyr151. Cette liaison inhibe les voies de signalisation pro-inflammatoires, limitant le 

recrutement des cellules immunitaires et la destruction des tissus hépatiques (Jang et al., 

2021, Peluso et al., 2013). 

En plus de leur capacité à moduler les processus métaboliques et inflammatoires, les 

flavonoïdes de D. viscosa présentent également une activité anticancéreuse significative. 

Le kaempférol et la lutéoline ont démontré des effets antiprolifératifs sur les lignées 

cellulaires hépatiques HepG2 et Huh-7, inhibant les voies d’activation de la xanthine 

oxydoréductase, une enzyme impliquée dans la progression du cancer du foie (Paravati et 

al., 2024). Ces composés réduisent également l’expression des enzymes pro- 

inflammatoires, notamment la cyclooxygénase-2 (COX-2) et l’oxyde nitrique synthase 

inductible (iNOS), atténuant les réponses inflammatoires chroniques et protégeant contre 
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les dommages cellulaires associés aux maladies inflammatoires du foie (Seydi et al., 2018). 

Le kaempférol, en particulier, protège contre les lésions aiguës induites par le paracétamol 

en inhibant l’activité du CYP2E1, une enzyme impliquée dans la bio activation toxique du 

paracétamol, et en activant l’UGT1A1, facilitant la détoxification hépatique. Ces 

mécanismes sont soutenus par les propriétés antioxydantes et anti-apoptotiques du 

kaempférol, qui contribuent à réduire la mortalité cellulaire et à préserver l’intégrité des 

hépatocytes (Tsai et al., 2018). 

Un autre aspect essentiel de l’activité pharmacologique de ces flavonoïdes réside dans leur 

capacité à moduler les enzymes de biotransformation, telles que le cytochrome P450. La 

combinaison synergique de la lutéoline et du kaempférol améliore l’efficacité métabolique 

de ces enzymes, augmentant leur capacité à traiter les composés exogènes et les toxines 

hépatiques (Kitakaze et al., 2020). Cette modulation enzymatique se traduit par une 

biodisponibilité élevée et un profil pharmacocinétique stable, augmentant le potentiel de 

ces flavonoïdes pour des applications cliniques à long terme. 

Les évaluations ADME (absorption, distribution, métabolisme et excrétion) ont confirmé 

la sécurité et l’efficacité des flavonoïdes de D. viscosa dans des modèles de toxicité aiguë 

et chronique. Les résultats montrent une absorption intestinale efficace et l’absence de 

toxicité hépatique ou systémique, renforçant leur aptitude à être administrés par voie orale 

(Hasan et al. 2022). Ces propriétés sont particulièrement importantes dans le contexte des 

lésions hépatiques induites par le paracétamol, où D. viscosa s’est avéré capable 

d’améliorer l’activité des enzymes antioxydantes telles que la catalase (CAT), la glutathion 

peroxydase (GPx) et le superoxyde dismutase (SOD), tout en préservant l’architecture 

histologique du foie. 

En conclusion, cette étude met en avant le potentiel thérapeutique significatif des 

flavonoïdes de D. viscosa, en particulier la lutéoline et le kaempférol, qui se distinguent 

par leur capacité à moduler les processus inflammatoires, à atténuer les déséquilibres 

métaboliques et à offrir une protection contre les lésions hépatiques. Ces composés 

exercent leurs effets via des interactions spécifiques avec des cibles moléculaires clés, 

notamment la NADPH oxydase, le récepteur PPAR-alpha et le récepteur TNF-alpha, 

réduisant ainsi le stress oxydatif et l’inflammation, tout en favorisant la détoxification 

hépatique. En outre, les propriétés anticancéreuses observées, combinées à leur faible 
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toxicité et à leur biodisponibilité favorable, renforcent leur pertinence pour des applications 

cliniques. 

Les résultats montrent également l’importance de la diversité chimique de D. viscosa, qui 

représente une source riche et multifonctionnelle de composés bioactifs. Ces découvertes 

offrent une base solide pour des recherches futures visant à exploiter pleinement le potentiel 

thérapeutique de ces flavonoïdes, en explorant notamment leurs effets synergiques et leur 

incorporation dans des formulations innovantes pour cibler des pathologies complexes. 

L’intégration de D. viscosa dans le développement de thérapies naturelles pourrait ainsi 

ouvrir de nouvelles perspectives pour le traitement des maladies hépatiques et 

métaboliques, en répondant à des besoins médicaux non satisfaits de manière efficace et 

sécurisée. 
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V. Conclusion et perspectives 
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La présente étude a été réalisée pour explorer le potentiel pharmacologique de Dittrichia 

viscosa. 

Les études menées sur les extraits de Dittrichia viscosa ont permis d’évaluer leur toxicité 

ainsi que leurs propriétés cicatrisantes, analgésiques, hépatoprotectrice, antioxydante, 

antidiabétique et antimicrobienne. La caractérisation des extraits a été réalisée par GC et 

LC-MS, l’analyse phytochimique qualitative et quantitative a révélé une forte 

concentration en métabolites secondaires, notamment en flavonoïdes tels que le 

kaempférol, la lutéoline et la quercétine.la fraction lipidique révèle une richesse en acides 

gras tel que l’acide linolénique, l’acide linoléique, et aussi la présence des tocophérols et 

phytostérols. 

L’étude de la toxicité a montré que les extraits de cette plante ne provoquent aucun signe 

de toxicité ou de mortalité chez les animaux testés. L’administration orale des extraits à des 

doses allant jusqu’à 2000 mg/kg n’a entraîné aucune anomalie biologique ou 

histopathologique, ce qui indique une absence de toxicité aiguë et subchronique. 

Les effets cicatrisants des extraits ont été évalués sur des brûlures de deuxième degré 

induites chez le rat. Les résultats ont montré une accélération du taux de cicatrisation 

notamment la fraction hexanique et une réduction significative du temps de guérison par 

rapport aux animaux traités par la sulfadiazine argentique. L’analyse histologique des 

plaies traitées a révélé une diminution du nombre de cellules inflammatoires. La 

cicatrisation des brulures fait partie de la propriété pour laquelle D. viscosa et utilisée dans 

la médecine traditionnelle populaire marocaine. Mais aucune étude complète n’a été 

rapportée auparavant. Les résultats de cette étude pourraient fournir le terrain pour 

entreprendre d’autres études plus approfondies, ainsi d’ouvrir de nouvelles perspectives 

dans le domaine de la formulation de pommades à base de plantes pour des investigation 

ultérieures. 

L’effet analgésique des extraits a été testé à l’aide du modèle de douleur Tail Flick chez le 

rat. Les résultats ont révélé une activité analgésique significative, probablement due à 

l’interaction des flavonoïdes avec les récepteurs opioïdes du système nerveux central. Nos 

résultats pourraient expliques sa large utilisation dans la médecine traditionnelle marocaine 

pour soulager les maux de tête. 
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En ce qui concerne l’activité anti diabétique in vitro, les extraits D. viscosa révèlent une 

activité inhibitrice de l'α-amylase et le α-glucosidase également la plus efficace. 

L’inhibition de ces enzymes par les fractions de D. viscosa pourrait également affecter les 

voies métaboliques liées à la gestion des glucides. En inhibant ces enzymes, les fractions 

de D. viscosa peuvent réduire l'absorption des glucides, ce qui entraîne une diminution des 

pics glycémiques. 

 

L’activité antioxydante des extraits a été évaluée par les tests DPPH. Les résultats obtenus 

ont montré une capacité importante à neutraliser les radicaux libres, ce qui pourrait être 

important comme source d’anti oxydant naturelle. 

L’activité hépatoprotectrice des extraits de D. viscosa a été étudiée chez des rats soumis à 

une hépatotoxicité induite par le paracétamol. L’administration des extraits a permis de 

réduire significativement les niveaux des biomarqueurs, ainsi que les enzymes hépatiques 

tels que GPX, CAT et SOD. 

Des études d'amarrage moléculaire ont été menées pour explorer les interactions entre les 

flavonoïdes de Dittrichia Viscosa et les protéines PPARα, TNFα et NADPH oxydase. 

L'analyse histopathologique a confirmé que le FEDV atténuait les lésions hépatiques et 

préservait l'architecture du foie. L'amarrage moléculaire a révélé de fortes affinités de 

liaison entre les flavonoïdes du FEDV et les protéines cibles, suggérant le potentiel du 

FEDV en tant que candidat thérapeutique contre l'hépatotoxicité induite par les 

médicaments. Dans l'ensemble, le FEDV présente de fortes propriétés hépatoprotectrice et 

antioxydantes avec un profil de sécurité favorable, soulignant son potentiel pour le maintien 

de la santé du foie. 

Cette étude constitue une nouvelle matrice pour poursuivre davantage les recherches afin 

de comprendre le mécanisme physiologique derrière les activités biologiques et les effets 

pharmacologiques des extraits de Dittrichia Viscosa. D’autres vertus thérapeutiques restent 

à être dévoilés, dans l’espoir de trouver des phytomédicaments en minimisant les effets 

secondaires indésirables des traitements conventionnels 
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Annexes 
 

 

1.  Echantillonnage et choix des quartiers de Rabat-Salé 

La liste des quartiers comprenant des points de vente dans la zone de Rabat-Salé est 

disponible ci- dessous : 

Les quartiers de Rabat Les quartiers de Salé 

1. Hassan 

2. L’Océan 

3. Diour Jamaa 

4. Akkari 

5. Yacoub el Mansour 

6. Massira 

7. Hay el Fath 

8. Youssoufia 

9. Mabella 

10. Takaddoum 

11. Hay Nahda 

12. Agdal 

13. Hay Riad 

14. Souissi 

15. Temara 

16. Mellah 

17. El Manal 

18. Kebibat 

19. Bab El Hed 

20. Hay Karima 

21. Taliouine 

22. Hay Salam 

23. Hay Errahma 

24. Bettana 

25. Karia 

26. Sala Al Jadida 

27. Hay inbiaat 

28. Médina de Salé 

29. Hay chmaou 
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Utilisation d’un « générateur de nombre aléatoire » pour échantillonner 

aléatoirement 15 quartiers : https://www.calcprofi.fr/generateur-de-nombres- 

aleatoires-en-ligne.html 

Les 15 premiers numéros de la liste forment la liste principale des 15 quartiers à enquêter 

(les chiffres correspondants sont dans l’encadré vert, et sont mis en gras dans la liste). Les 5 

derniers (en rouge), font partie de la liste complémentaire en cas de commerces manquant 

dans la liste principale. 

1.  Questionnaire de l’enquête réalisé auprès des herboristes 
 

 

Nom de l’herboriste : 

 

Age : 

 

Sexe : Masculin □ Féminin □ 

 

Niveau d’étude : Néant □ Primaire □ Secondaire 

□ Universitaire □ 

 

Situation familiale : Célibataire □ Marié □ 

Quartier : 

Adresse : 

Numéro de téléphone : 

Périodes de disponibilité : 

Composition du ménage : 

 

Observation 
Date : 

 

Heure : 

 

Conditions climatiques : 

Code référence : 

https://www.calcprofi.fr/generateur-de-nombres-aleatoires-en-ligne.html
https://www.calcprofi.fr/generateur-de-nombres-aleatoires-en-ligne.html
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Matériel végétal 

– Nom vernaculaire : 

– Nom scientifique : 

Usage de la plante : 
Thérapeutique □ Cosmétique □ Autres □ – Plante seule 

□ Association possible (de plantes) □ 

Partie utilisée : 
Tige □ Fleurs □ Fruits □ Graine □ Écorce □ Rhizome □ 

Bulbe □ Feuilles □ Plante entière □ Autres 

Forme d’emploi : 
Tisane □ Poudre □ Huiles essentielles □ Huiles grasses 

□ Extrait (teinture, solution, gélule) □ 

Mode de préparation : 
Infusion □ Décoction □ Cataplasme □ Cru □ Cuit □ 

Autres □ : 

Dose utilisée : 
- Pincée □ Poignée □ Cuillerée □ - Dose précise : 

Quantité en g / verre : Quantité en g/ litre : Autres : 

Mode d’administration : 
Oral □ Massage □ Rinçage □ Badigeonnage □ Autres □ 

: 

 

 

– Posologie : Nombre de prise par jour 

. - Pour les enfants : 1fois/jour □ 2fois/jour □ 3fois/jour 

□ Autres 

- Pour les personnes âgées : 1fois/jour □ 2fois/jour □ 

3fois/jour □ Autres □. 

- Pour les Adultes : 1fois/jour □ 2fois/jour □ 3fois/jour 

□ Autres 

 

– Durée d’utilisation (durée de traitement) 

Un jour □ Une semaine □ Un mois □ Jusqu’à la 

guérison □. 

 

– Type de maladie : Utilisation cardio-vasculaires □ 

- Affections génito-urinaires □ 

- Affections ostéoarticulaires □ 

- Affections dermatologiques □ 

- Affections respiratoires □ 

- Affections métaboliques □ 

- Affections du tube digestif □ 

- Affections des glandes annexes du tube digestif □ 

- Affections neurologiques □ 

  

En cas d’intoxication comment procéder  

Taux de satisfaction Déçu Peu satisfait Satisfait Très satisfait 
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Sexe des clients : >50 % femmes >50 % hommes 

Quel type d’aliment manger ou éviter pendant le traitement 

Quels sont les effets secondaires liés à la prise de la plante 

Raison de la phytothérapie selon les herboristes : Faible cout Efficacité Meilleure que la médecine 

moderne Autres 

 

 

50 Caractéristiques physicochimiques de dix flavonoïdes provenant de la FEDV. 

Tableau. Caractéristiques physicochimiques de dix flavonoïdes provenant de la FEDV. 
 

 MW MR LogP n- 

HBA 

n- 

HBD 

Violations number 

Lipinski Veber Egan Muegge Rhose 

Rule <500 

D.a 

<140 

A² 

≤5 <10 <5 ≤2 ≤2 ≤2 ≤2 ≤2 

C/1 302.24 78.03 1.63 7 5 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/2 316.26 82.50 2.00 7 4 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/3 360.31 88.96 2.03 8 3 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/4 300.26 80.48 2.27 6 4 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/5 
 

286.24 

76.01 1.86 6 4 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/6 316.26 
 

82.50 

2.13 7 4 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/7 286.28 76.04 
 

2.41 

5 2 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/8 300.26 80.48 2.31 6 3 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/9 286.24 76.01 1.70 6 4 Yes Yes Yes Yes Yes 

Commentaires : 
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C/10 330.29 86.97 
 

2.61 

7 3 Yes Yes Yes Yes Yes 

C/1 quercétine, C/2 3-O-méthylquercétine, C/3 3-O-acétylpadmatine, C/4 hispiduline, C/5 

lutéoline, C/6 Népétine, C/7 Sakuranetine, C/8 rhamnocitrine, C/9 kaempférol, et C/10 3,3'- 

di-O-méthylquercétine. 

51 Caractéristiques pharmacocinétiques de dix flavonoïdes provenant de FEDV 

Tableau. Caractéristiques pharmacocinétiques de dix flavonoïdes provenant de FEDV 
 

 

 

 

models 

ADME and Toxicity Properties 

Absorption Distribution Metabolism Excretion Toxicity 

Intestinal 

absorption 
BBB CNS CYP450 Total  

AMES 

toxicity 

 

 

Hepatotoxicity 

 

Skin 

sensitization (human) permeability Permeability Substrate Inhibitor Clearance 

   2D6 3A4 1A2 2C19 2C9 2D6 3A4  

 

Unity 
Numeric 

(%absorbed) 

Numeric Numeric 
 

Categorical (YES/NO) 

Numeric 

(log mL 

min-1kg-1) 

Categorical 

(Log BB) (Log PS) (Yes/no) 

Predicted values 

C/1 74.994 -1.355 -3.432 No No Yes No No No Yes 0.578 Yes No No 

C/2 83.566 -1.421 -3.507 No No Yes No No No No 0.597 Yes No No 

C/3 70.596 -1.343 -3.57 No Yes No No Yes No Yes 0.416 Yes No No 

C/4 83.108 -1.042 -2.452 No No Yes Yes No No No 0.645 No No No 

C/5 84.159 -1.152 -2.455 No No Yes No No No Yes 0.615 No No No 

C/6 78.171 -1.343 -3.488 No No Yes No No No No 0.604 No No No 

C/7 92.231 -0.132 -2.242 No No Yes Yes No No No 0.249 Yes No No 

C/8 88.285 -1.111 -2.463 No No Yes Yes No No No 0.768 No No No 

C/9 75.342 -1.234 -2.368 No No Yes No No No No 0.592 No No No 

C/10 85.141 -1.208 -3.468 No No Yes Yes No No No 0.683 No No No 
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52 Bibliothèque de composés testés de la fraction lipidique 

Tableau. Bibliothèque de composés testés de la fraction lipidique 

 

Composés ID CHEMBL SMILES 

Acide 

linolénique 

CHEMBL8739 CC/C=C\C/C=C\C/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

Acide oléique CHEMBL8659 CCCCCCCC/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

Acide linoléique CHEMBL267476 CCCCC/C=C\C/C=C\CCCCCCCC(=O)O 

γ-Tocopherols CHEMBL2151591 Cc1c(O)cc2c(c1C)O[CO](C)(CCC[COH](C)CCC 

[COH](C)CCCC(C)C)CC2 

7-Campesterol CHEMBL520535 CC(C)[COH](C)CC[COOH](C)[COH]1CC[COH] 

2[COOH]3CC=C4C[COOH](O)CC[CO]4(C)[CO 

H]3CC[CO]12C 

7-ß-Sitosterol CHEMBL221542 CC[COH](CC[COOH](C)[COH]1CC[COH]2[CO 

OH]3CC=C4C[COOH](O)CC[CO]4(C)[COH]3C 

C[CO]12C)C(C)C 

Stigmastérol CHEMBL400247 CC[COH] (/C=C/[COOH] 

(C)[COH]1CC[COH]2[COOH]3CC=C4C[COOH 

] (O)CC[CO]4(C)[COH]3CC[CO]12C) C(C)C 
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Résumé 

Cette étude évalue le potentiel pharmacologique et phytochimique de Dittrichia viscosa (L.) Greuter, une plante 

médicinale riche en molécules bioactifs. Les analyses chromatographiques (HPLC-MS et GC-MS) ont identifié 

des flavonoïdes, des acides gras, des stérols et des tocophérols, des composés impliqués dans la régénération 

tissulaire, la réduction du stress oxydatif et la modulation de l’inflammation. Les tests de toxicité in vivo ont 

confirmé l’innocuité des extraits, y compris à une dose de 2000 mg/kg, administrée par voie orale et cutanée, dans 

des conditions aiguës et chroniques. Sur des modèles expérimentaux in vivo de brûlures, les extraits ont montré 

une activité cicatrisante en augmentant la synthèse de collagène, en accélérant la réépithélialisation et en réduisant 

les infiltrations inflammatoires. Les extraits ont également démontré une activité antimicrobienne et antioxydante 

significative contre divers pathogènes et radicaux libres. Les études in silico et les simulations d’amarrage 

moléculaire ont révélé des interactions stables entre les composés de D. viscosa et des cibles biologiques telles que 

TNF-α et PPAR-α. Ces résultats confirment le potentiel thérapeutique de D. viscosa en tant qu’agent à propriétés 

cicatrisantes et hépatoprotectrice, tout en mettant en évidence la nécessité d’investigations supplémentaires pour 

favoriser son développement dans des applications biomédicales. 

Mots-clefs : Dittrichia viscosa (L.) ; Toxicité ; Propriétés cicatrisantes ; Les flavonoïdes ; Les analyses 

chromatographiques ; les propriétés thérapeutiques. 

Abstract 

This thesis explores the pharmacological and biotechnological potential of Dittrichia viscosa (L.) Greuter, a plant 

rich in bioactive secondary metabolites. By combining analytical chemistry, experimental pharmacology and 

toxicology, it reveals its therapeutic properties and applications in medicine, management of chronic inflammation 

and treatment of microbial infections. Advanced chromatographic analyses (HPLC-MS, GC-MS) identified 

flavonoids, such as quercetin, kaempferol and unsaturated fatty acids, known for their antioxidant, wound healing 

and anti-inflammatory properties. These compounds modulate essential biological mechanisms, promoting tissue 

regeneration, reducing oxidative damage and attenuating inflammation. In vivo toxicological tests confirmed the 

safety of the extracts, even at high doses. In burn models, the extracts demonstrated exceptional wound healing 

activity by stimulating collagen synthesis, re-epithelialization and reducing inflammatory infiltrations. In addition, 

the extracts displayed strong antimicrobial and antioxidant activity, effective against various pathogens and free 

radicals. In silico and molecular docking studies showed stable interactions with key biological targets, such as 

TNF-α and PPAR-α, reinforcing the potential of D. viscosa as an anti-inflammatory and hepatoprotective agent. 

Keywords: Dittrichia viscosa (L.); Toxicity; Healing properties; Flavonoids; Chromatographic analysis; 

Therapeutic properties. 
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