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Résumé :
Dans le but de valoriser les plantes algériennes a caractére médicinal et au regard de leur
impact sur la santé par leur profusion en substances a vertus thérapeutiques, L'Artemisia est
une espéce abondante en Algérie, c'est une plante médicinale appartenant a la famille des
Asteraceae.
L’objectif de cette étude consiste a extraire des huiles essentiels et 1’évaluation le pouvoir
anticoagulant.
L’activité anticoagulante des huiles essentielles de [’Artemisia a été évaluée in vitro en
utilisant les tests du temps de céphaline-kaolin (TCK) et du temps de quick (TQ). Les temps
de coagulation obtenus sur un plasma normal en présence de ces huiles indiquent qu’elles
exercent une activité anticoagulante sur les deux voies de la coagulation mais cette activité est
plus marquée sur la voie exogene sur la voie endogeéne.
Mots clés : Artemisia absinthium, huiles essentiels, activité anticoagulante, TP, TCK.
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Abstract:

In order to promote Algerian plants with a medicinal character and with regard to their impact
on health by their profusion of substances with therapeutic virtues, Artemisia is an abundant
species in Algeria; it is a medicinal plant belonging to the family of Asteraceae.

The objective of this study is to extract essential oils and evaluate the anticoagulant power.
The anticoagulant activity of the essential oils of Artemisia was evaluated in vitro using the
partial thromboplastin-kaolin time (TCK) and quick time (TQ) tests. The coagulation times
obtained on normal plasma in the presence of these oils indicate that they exert anticoagulant
activity on both coagulation pathways, but this activity is more marked on theexogenous path
than on the endogenous path.

Keywords: Artemisia absinthium, essential oils, anticoagulant activity, TP, TCK.
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Introduction

Introduction générale

Les utilisations trés vastes des plantes médicinales depuis des si¢cles par ’homme
pour traiter les différentes pathologies courantes ont poussé les chercheurs a étudier les
activités pharmacologiques des différents métabolites végétaux pour confirmer ses propriétés
thérapeutiques d’une part et d’autre part pour identifier les principes actifs a 1’origine de ces
vertus et par conséquence l'usage de ces médicaments naturels a bon escient dans les
systemes de soins primaires.

De nombreuses études ont confirmé que les plantes possédent des milliers de
substances actives (métabolites secondaires) a l'intérieur de leurs organes (feuilles, fleurs,
racines...) doués d'activités biologiques telles que les polyphénols, les alcaloides, les terpénes,
et les anticoagulants...etc. (Chenni, 2010).

Les plantes médicinales sont essentiellement utilisées sous deux formes :
e Complexe contenant un large spectre de constituants (infusion, des huiles essentielles
et des extraits des teintures).
e Pure, chimiquement définie comme principe actif (Touafek, 2010).

De plus, la medication par les produits de synthése devient préoccupante car elle
présente de nombreux effets néfastes pour la santé. A cet effet, I’étude de substances actives
ou principes actifs d’origine naturelle moins toxiques suscite un regain d’intérét des
scientifiques, du fait qu’elle permet la mise au point de nouveaux médicaments (Boudjouref,
2011).

La coagulation du sang est un processus par lequel le sang perd sa liquidité et forme
des caillots ce qui empéche perte du sang (hémorragie) lors d’une blessure, Les maladies
thrombotiques artérielles ou veineuses constituent actuellement un probléme de santé majeur
et 'une des causes principales de la mortalité dans le monde (Elles sont bénéfique pour les
blessures et néfaste pendant la formation des caillots de sang) (Jensen, 2002). Les
médicaments antithrombotique sont I’héparine, I’aspirine, la warfarine, les antagonistes de la
vitamine K et leurs dérivés (Nguyena et al., 2018, Hirsh et al., 2005). Il s'agit d'un
médicament utilisé sous contrdle médical étroit permettant de fluidifier le sang et d'empécher
sa coagulation (la formation des caillots). Malheureusement, ces médicaments ont une
propagation d'effets indésirables graves ainsi que d'hémorragie, de leucopénie, de maladie du
sang, de fausse couche, de malformations congénitales, de troubles gastro-intestinaux et
d'interactions médicamenteuses (Koenig-oberhuber et Filipovic, 2016). Ainsi, il est

nécessaire de développer de nouveaux remeédes antithrombotiques alternatifs qui ont des effets
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indésirables limités (Tognolini et al., 2006). Les chercheurs ont intérét a rechercher les
plantes médicinales comme un approvisionnement possible en produits naturels qui peuvent
interagir de plusieurs manieres avec 1’hémostase ou modifier I'action des antithrombotiques,
ou possede des propriétés fibrinolytiques inhibitrices de la thrombine (Neu, 2011).

Dans le cadre de la valorisation de plantes médicinales algériennes, on s'intéresse a la
valorisation de la plante médicinale et aromatique comme I’Artemisia absinthium qui est
connu par les actions diverse telles que Iactivité antioxydante, effet antidépresseur
(Mahmoudi et al., 2009), antibactérienne, antifongique (Mihajilov-krstev et al., 2014), anti-
inflammatoire (Amat et al.,2010). Le fait que I’activité anticoagulante n’est pas déja étudiee
dans des travaux antérieurs on s’intéresse donc a 1’étude de ’activité anticoagulante de cette
plante.

Cette étude vise a évaluer l'activité anticoagulante des huiles essentielles de cette
plante via la voie endogéne et la voie exogene.

Ce manuscrit est divisé en trois chapitres, en plus d’une introduction et une conclusion

générale.

Chapitre 01: Dont le quel on a aborde, I'état des connaissances bibliographiques incluant une
généralité sur les métabolites secondaires, les huiles essentielles, une présentation botanique
d’espéces étudiées, leurs usages traditionnels et la coagulation.
Chapitre 02: S'articule au matériel et méthodes utilisées:

v L’extraction de I’huile essentielle d’espéce végétale étudiée Artemisia Absinthium.L

v L’étude de I’activité anticoagulante.

Chapitre 03: Est consacré a la présentation et discussions des résultats.
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1.1 Plantes médicinales et phytothérapie

I.1.1 La phytothérapie

La phytothérapie est le traitement par les plantes (Bruneton, 1999), c’est une
discipline allopathique destinée a prévenir et a traiter certains troubles fonctionnels et/ou
certains états pathologiques au moyen de végétaux, de parties de végétaux ou de préparations
a base de végétaux, qu’elles soient consommées ou utilisées en voie externe (Wichtl et

Anton, 2003).
1.1.1.1 L'aromathérapie

L’Aromathérapie est une thérapeutique qui utilise les essences des plantes,
huiles essentielles, substances aromatiques sécrétées par des nombreuses familles de plantes
(Meratate, 2013).

1.1.1.2 L'herboristerie

L’herboristerie correspond a la méthode de phytothérapie la plus classique et la plus
ancienne. La préparation repose sur des méthodes simples ou les plus souvent a base d'eau :

Décoction, infusion, macération (Meratate, 2013).
1.1.1.3 La phytothérapie pharmaceutique

La phytothérapie pharmaceutique utilise des produits d'origine végétale obtenue par
extraction et qui sont dilués dans de l'alcool éthylique ou autre solvant. Les extraits sont

présentés sous forme de sirops ou de gouttes (Meratate, 2013).
1.1.2 Les plantes médicinales

La définition d’une plante médicinale est trés simple. En fait il s’agit d’une plante
qui est utilisée pour prévenir, soigner, ou soulager, divers maux. Les plantes médicinales sont
des drogues végétales dont au moins une partie possede des propriétés médicamenteuses.
Environ 35 000 espéces de plantes sont employées par le monde a des fins médicinales. Ce
qui constitue le plus large éventail de biodiversité utilisé par les étres humains. Les plantes
médicinales continuent de répondre a un besoin important malgré I’influence croissante du

systéme sanitaire moderne (Elqaj et al., 2007).
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1.2 Substances naturelles viennent du métabolisme secondaire

Les plantes ont une importance capitale pour la survie de I’homme et des différents
écosystemes. Elles renferment une part importante des composés qui interviennent dans
I’ensemble des réactions enzymatiques ou biochimiques ayant lieu dans I’organisme. On
distingue ainsi deux groupes de métabolites : les métabolites primaires et les métabolites

secondaires (Hartmann, 2007).
1.2.1 Definition

Les métabolites secondaires sont des molécules ayant une répartition limitée dans
L’organisme de la plante. Ils sont nécessaires a sa défense contre les agressions extérieures.
Cependant, ils ne sont pas toujours nécessaires a la survie de la plante. Les produits du
métabolisme secondaire qui sont émis en trés faible quantité, sont d’une grande variété
structurale (plus de 200000 structures définies). Ces composes marquent de maniere originale,
un genre, une famille ou une espéce de plante et permettent parfois d’établir une taxonomie
chimique. Les métabolites secondaires constituent un groupe de produits naturels qu’il
convient d’explorer pour leurs propriétés anti oxydantes, antimicrobiennes, anti-
inflammatoires et anti-carcinogenes ou mutagenes (Epifano et al., 2007).Ce sont des
composes tres hétérogenes tant par leur composition que par leur structure.

Pendant longtemps, ces composés ont été considérés comme secondaires et
métaboliquement inactifs, ils ne suscitaient donc que peu d’intérét. A I’heure actuelle, cette
opinion a changé, du fait de nombreuses recherches qui ont largement montrées que ces
composes ne sont pas inertes et contribuent efficacement dans la biosynthese de divers
métabolites de I’organisme.

Chez les végétaux, ils sont soumis a d’importantes variations quantitatives et
qualitatives, ce qui témoigne d’une dynamique biochimique incontestable (Brzozowska,
1976). IIs Interviennent dans des processus vitaux les plus divers. D’ou I’importance
croissante de 1’é¢tude consacrée a ces composés. Leurs mode d’action et leurs signification
physiologique ne sont pas encore suffisamment claires, d’ou la place de plus en plus large qui
revient aux études de ces composés et de leurs fonctions. On trouve des métabolites
secondaires dans toutes les parties de plantes, mais ils sont distribués différemment selon
leurs réles. Cette distribution varie d'une plante a l'autre. Parmi les principales familles de
métabolites secondaires trouvées chez les plantes on distingue :

v Les composés phénoliques.
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Les alcaloides.
Les mucilages.

Les gommes et les résines.

DN N NN

Les huiles essentielles.
v" Les latex.

1.2.2 Les composés phénoliques

Les composes phénoliques ou polyphénols naturels regroupent un vaste ensemble de
substances chimiques comprenant au moins un noyau aromatique, et un ou plusieurs groupes

hydroxyles, en plus d’autres constituants impliqués (Figure I) (Bamforth, 1999).

OH

Figure I : Structure chimique d’un groupe phénol (Bamforth, 1999).

La structure des composes phénoliques a un simple noyau aromatique de faible poids
moléculaire jusqu’aux tanins complexes trés haut poids moléculaire, et ils peuvent étre classes
par le nombre et ’arrangement des atomes de carbone, en fonction de la nature de leur
squelette carbone et en fonction de la longueur de la chaine aliphatique liée au noyau
benzénique (Cheynier et al., 1997). Les composes phénoliques sont principalement
synthétises a partir des hydrates de carbone via la voiec de I’acide shikimique et la voie de
I’acétate, ils sont capables de se conjuguer a des oses ou a des acides organiques (Chira et al.,
2008).

Les composes phénoliques sont des petites molécules constituées d’un noyau
benzénique et au moins d’un groupe hydroxyle, elles peuvent étre estérifiées et liées a des
sucres sous forme hétérosides, ces phénols sont solubles dans les solvants polaires, leur

biosynthéses dérivée de I’acide benzoique et de ’acide cinnamique (Wichtl et Anton, 2009).

1.2.2.1 Les flavonoides

Les flavonoides constituent un groupe de composés naturels. lls constituent des

pigments responsables des colorations jaune, orange et rouge de différents organes végétaux.
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Les flavonoides sont retrouvés dans plusieurs plantes médicinales. Tous les flavonoides
dérivent de DI’enchainement benzo-ypyrone et peuvent étre classés selon la nature des
différents substituants présents sur les cycles de la molécule et du degré de saturation du

squelette benzo-y-pyrone (Figure 11) (Ghedira, 2005).

OH

HO OH

OH

Figure Il : Squelette de base des flavonoides (Ghedira, 2005)

1.2.2.2 Les quinones

Les quinones constituent des pigments naturels, la plupart sont jaunes péales, rouges et
bruns. Elles sont des molécules trés réactives, a noyaux aromatiques avec deux substitutions
cétoniques (Cowan, 1999). On distingue 3 groupes (Figure 111): Benzoquinones(C6H402)
Naphtoquinones (C10H602) anthraquinones(C14H802) (Harborne, 1998).

O
@)
anthraquinone naphtoquinone benzoquinone

Figure 111 : Structure chimique des principales quinones (Harborne, 1998).

1.2.2.3 Les alcaloides

Les alcaloides sont des substances naturelles et organiques provenant
essentiellement des plantes et qui contiennent au moins un atome d’azote dans leur structure
chimique, avec un degré variable de caractére basique.

Selon leur composition chimique et surtout leur structure moléculaire, les alcaloides peuvent
étre divisés en plusieurs groupes (des phénylalanines, des isoquinoléiques, des quinoléiques,

des alcaloides pyridiques et pipéridiques, des alcaloides dérivés du tropane et les stéroides.
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Les principaux cycles azotés des alcaloides sont de type : Indole (a), Quinoline (b),
Isoquinoline (c), Tropane (d), Pyridine (e), Quinolizidine (f), la morphine (g) et solanidine (h)
(Stéroide).( Figure 1V) ( Larbi,2014)
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Figure IV: Les principaux cycles azotés des alcaloides (Larbi, 2014)
1.2.2.4 Les terpénoides

Appelés aussi terpénes, constituent un vaste groupe de métabolites secondaires, sont
des hydrocarbures naturels, de structure cyclique ou de chaine ouverte.En effet les plantes
synthétisent plus de vingt-deux milles dérivés isopréniques qui possédent des structures,des
propriétés physiques et chimiques et activités biologiques trés diverses. Ils répondent dans la

plupart de cas a la formule générale (CsH8) (Figure V). (Elbidi, 2016)

Figure V : Structure de Iunité isoprénique (Elbidi, 2016)

1.3 Les huiles essentielles
1.3.1 Définition :

Ce sont des substances huileuses, volatiles, d’odeur et de saveurs généralement fortes,

extraites a partir des différentes parties de certaines plantes aromatiques, par les méthodes de
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distillation, enfleurage, expression, solvant ou par d’autres méthodes (Belaiche,1979 ;
Valnet, 1984 ; Wichtel et Anthon,1999).

Elles sont liquides a température ambiante, d’un poids moléculaire faible, volatiles et
entrainable a la vapeur d’eau ce qui les différencient des huiles fixes, incolores et rarement
colorées et sont liposolubles et solubles dans les solvants organiques, leur densité est en
générale inférieur a celle de ’eau (Bruneton, 1999).

IlIs sont utilisées dans de nombreuses industries aussi que 1’agro-alimentaire, la
parfumerie, la cosmétique, la pharmacie ou encore ’aromathérapie. Elles entrent dans la
composition d’un nombre de produits tels que les additifs alimentaires (€pices ou aromates),
certaines préparations pharmaceutiques, de nombreux parfums, ou méme des détergents. (El
Ajjouri, 2013).

1.3.2 Répartition des huiles essentielles dans la plante :

Les huiles essentielles n’existent quasiment que chez les végétaux supérieurs, des

plantes capables d’élaborer les constituants qui composent ces huiles essentielles sont connues
sous le nom de plantes aromatiques, réparties dans un nombre limité de familles, ex :
myrtacées, lauracées, rutacées, lamiacees, astéracées, apiacées, cupressacees, poacées,
zingibéracées, pipéracees, etc... (Bruneton, 1999).
Les huiles essentielles peuvent étre stockées dans tous les organes végétaux : les fleurs
(bergamotier, tubereuse...), mais aussi les feuilles (citronnelle, eucalyptus, laurier...) et bien
que ce soit moins habituel dans des écorces (cannelier), les bois (bois de rose, santal...), les
racines (vétier), les rhizomes (curcuma, gingembre...), les fruits (toutes épices, anis,
badiane...), les graines (muscade...). Si tous les organes d’une méme espéce peuvent
renfermer une huile essentielle, la composition de celle-ci peut varier selon sa localisation
(Bruneton, 1999).

1.3.3 Composition chimique des huiles essentielles

Les huiles essentielles sont des mélanges complexes de constituants, contiennent 20
a 60 composants avec des concentrations différentes, et elles sont caractérisées genéralement
par 2 ou 3 composants majoritaires représentent 20-70% d’huile essentielle totale, alors que
les autres composes se trouve sous forme des traces (Bakkali et al., 2008). Les constituants
des huiles essentielles appartiennent de fagcon quasi exclusive a deux groupes caracterises par

des origines biogénétiques distinctes, le groupe des terpenes d’une part et le groupe des
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composés aromatiques dérivés de phenylpropane beaucoup moins fréquents d’autre part
(Figure V1) (Bruneton, 1999).

. Terpenes
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Carbure monocyclic Carbure bicyclic

Cymene (“y7) or p.cymene Sabinene Alpha-pinene Betapinene
- ‘
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I | ~on or
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Figure VI : Structure chimique de certains composés des huiles essentiels (Lemaoui, 2011)
1.3.4 Facteur de variabilité des huiles essentielles

Il existe beaucoup de facteurs externes pouvant influencer la composition chimique
de ’He : la température, le taux d’humidité, la durée d’ensoleillement, la composition du sol,
la partie de la plante utilisée, le cycle végétatif de la plante, la période de récolte, la durée de
séchage et la méthode utilisée pour I’extraction, les parasites, les virus et mauvaises herbes,
sont d’autant de facteurs susceptibles d’exercer les modifications chimiques.

Outre la composition, ces facteurs peuvent également avoir un impact sur la teneur en

He, par exemple : les citrus ont une teneur importante en He lorsque la température est élevée.

10
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Les fleurs de Chrysanthemum caronarumsont sont riches en He sous I’effet de fertilisants
(Bruneton, 1999). Les conditions principales requises pour une production rentable en huile
essentielle sont : un bon matériel végétal, la variété de la plante, le sol, I’équipement de

distillation, le climat (Smallfield, 2001).
1.3.5 Notion de chémotype ou chimiotype de la plante :

Le chémotype d’une He est une référence précise qui indique le composant
biochimique majoritaire ou distinctif, présent dans 1’He. C’est I’élément qui permet de
distinguer des He extraites d’'une méme variét€é botanique mais, d’une composition
biochimique différente. Cette classification permet de sélectionner les He pour une utilisation
plus preécise, plus sire et plus efficace. Ce polymorphisme chimique existe chez certaines
especes : Thymus vulgaris, Menthospicoto, Origanumvulgare. 11 est important de noter que les
He a chemotypes différents présentent non seulement des activités différentes mais aussi des

toxicités tres variables (Pibiri, 2005).

1.4 Description botanique des plantes
1.4.1 Absinthe: Artemisia absinthium L

L'Absinthe appartient a la famille des astéracées, la famille la plus importante des
plantes a fleurs et la plus répandue dans le monde avec ses 15000 a 20000 especes (Collin,
2008). Cette plante médicinale est également connue sous d’autres appellations, la grande
absinthe, I’herbe aux vers ou I’herbe sainte. Il s'agit d'une espéce d'armoise, vivace et
commune des régions arides de I’Europe méridionale et du nord de I’Afrique, elle fleurit de

juillet a septembre.
1.4.1.1 Noms vernaculaires d’Artemisia absinthium (Tableau I)

Tableau | : Dénominations vernaculaires internationales d’Artemisia absinthium

‘ La langue Le nom

Francais Absinthe, grande absinthe, herbe sainte, absinthe suisse, alvine, armoiseamere
Anglais Absinth, wormwood, warmot, mugwort, absinth sagewort, commonsagewort
Arabe TS |

Kabyle Taseta n’maryem

11
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1.4.1.2 Systématique

La classification botanique d’Artemisia absinthium .L est synthétisée dans le Tableau I1
Tableau Il : La systématique d’Artemisia absinthium .L

Régne Planta (\VVégétal)

Superdivision Embryophyta

Division Tracheophyta

Subdivision Spermatophytina — (spermatophytes, phanérogames)
Classe Magnoliopsida

Superordre Asteranae

Ordre Asterales

Famille Asteraceae

Genre Artemisia L.

1.4.1.3 Caracteristiques botaniques (voir annexe 1)

1.4.1.4 Répartition géographique

L’absinthe est disséminée dans les régions incultes, pierreuses et arides d’Europe et
d’Asie. Elle est assez commune dans les alpes jusqu’a 2000 m d’altitude. Elle est rencontrée

également en Afrique du Nord et en Amérique (Wichtl et Anton, 2003).

12
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1.5 Usage traditionnel

La plante est réputée depuis des temps indéterminés pour ses propriétés médicinales. Le tableau regroupe les différentes utilisations

traditionnelles d’apres plusieurs civilisations.

En Algérie, les plantes occupent une place importante dans la médecine traditionnelle, A. absinthium L & une longue histoire d'utilisation

thérapeutique en médecine traditionnelle et en pharmacologie moderne. Elle est utilisee en Algérie: Elle est employée en usage interne, comme

remede digestif (Khebri, 2011); Les racines sont utilisées en décoction pour traiter I’ulcére gastrique (Ait Youssef, 2006 ; Lucienne, 2007); Elle

était utilisée sous forme de cataplasmes contre les morsures de serpentes et contre les piqures d’insectes en générale, comme elle est utilisé

comme la lithiase rénale, les maux d’estomac et comme antidiabétique (Lakhdar, 2015). L’Artemisia absinthium conserve toujours ses

propriétés : antiseptiques contre les plaies atones, les dartres et piqures d’insectes, mais en usage interne on I’administre comme stimulant de

I’appétit, tonique amer, vermifuge, fébrifuge, diurétique, cholagogue et emménagogue (Kaddem, 2018).

Tableaux 111 : Utilisations traditionnelles d'A. absinthium.

Localisation

géographique

Utilisation traditionnelle

Partie utilisée

Ref.

Algérie

Employée en usage interne comme remede digestif et traiter I'ulcére gastrique.

les racines

Parties aériennes

(Khebri, 2011
Ait youssef, 2006
Lucienne, 2007)

Maroc

Utilisé contre I’otite, ascaris, les oxyures, I’anémie, la paresse digestive et ’insuffisance

hépatique et antidiabétique.

Parties aériennes

(Sijelmassi, 1993
Mimoudi, 1988

13




Chapitre I :

Syntheése Bibliographique

Localisation
géographique

Utilisation traditionnelle

Partie utilisée

Réf.

Caner, 2008
Garnier, 1961)

. o ) ) o Thé Artemisia (Pirker et al.,
Bresil Utilisé pour le traitement des inconforts digestifs o
absinthium 2012)
ital Utilisé un anthelminthique, digestif, antiémétique, antiparasitaire, antihypertenseur et | Feuilles et parties | (Guarrera et al.,
alie
pour soulager les tendinites aériennes 2005)
o ] ) S (Leporatti et al.,
Tunisie Antipaludéen Parties aériennes
2009)
o . . — o (Ebrahimzadeh
L'lran Antimicrobien, diurétique, anthelminthique, cholérétique, digestif. Parties aeriennes
et al., 2010)
) Utilisé pour le traitement de la fievre et le paludisme et comme anthelminthique chez les . (Qureshi et al.,
Pakistan Herbe entiére
enfants. 2007)
) o . (Pieroni et al.,
Croatie Digestif Parties aériennes
2003)
L e e , . L Sharopov et al.,
France Antibactérien, stimulant de I'appétit, antipyrétique, emménagogue, anthelminthique. Parties aériennes

2012)

14
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Localisation o o o )
. . Utilisation traditionnelle Partie utilisée Ref.
géographique
) Utilisé pour traiter les cancers, les troubles hépatiques, les maladies neurodégénératives, . (Amat et al.,
Chine ) S Parties aeriennes
la dysenterie bacillaire aigué. 2010)
) ) . (Sharopov et al.,
Cuba Antipaludéen Herbe entiére
2012)
(Kaltar et al.,
Abortive 2007
Turquie utilisé pour traiter les maux d'estomac, comme aperitif, dépuratif du sang, diabete, | Parties aériennes | Karaman et al.,
tuberculose, antihypertenseur, paludisme, antipyrétique, cicatrisation des plaies, | feuille, fleur 2001
antiseptique, anthelminthique, tonique, diurétique, Baytop, 1984)
Bosnie et utilisation pour les affections gastro-intestinales et la purification du sang maux | feuilles,Parties (Sarié-kundali¢

Herzégovine

d'estomac toux, ulceres internes et spasmes d'estomac.

aériennes

et al., 2010)

1.6 Les activités pharmacologiques

Les profils d'activité d’4. absinthium documentés dans des articles scientifiques et les mécanismes d'action de la matiere premiéere sont

présentés ci-dessous dans le tableau IV

Tableaux IV : Propriétés pharmacologiques d'A. absinthium.
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
Modification de I'hnémodynamique postprandiale dans la phase digestive
) gastrique avec augmentation de I'nyperémie, probablement due aux effets
Stimuler la L . ) (Mcmullenet al.,
o €S racines des composés amers contenus dans I'herbe de la plante.
digestion _ ) o _ _ . 2014)
Stimulent les récepteurs céphaliques et / ou intestinaux pour modifier
I'hnemodynamique postprandiale pendant la phase gastrique de la digestion.
Toute la L'enrichissement du fourrage ovin avec de lensilage contenant A.
plante absinthium augmente la quantité de fourrage consommée, ameliore la
Stimuler I'appétit digestion, induit une rétention d'azote et a un effet positif sur le | (Kimetal., 2006)
développement des microorganismes impliqués dans I'assimilation de
l'azote.
Partie Les extraits d’A. Absinthium provoquent la paralysie et / ou la mort
aérienne des nématodes Haemonchus contortus et réduisent le nombre d'ceufs du | (Tariq et al., 2009)
parasite dans les feces de I'héte.
Anthelminthique Huile (Garcia-rodriguez
essentielle Effet mortel sur les larves de Trichinella spiralis. et al., 2015
Caner et al., 2008)
extrait Effet Iétal de l'extrait éthanolique d'A. Absinthium sur les ceufs d' Ascaris | (Urban et al., 2008)
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Activité

Partie de la

plante/extrait

Meécanisme d'action

Références

éthanolique suum et les larves de Trichostrongylus colubriformis .
extrait o [Effets trématocides in vitro contre Schistosoma mansoni,Echinostoma (Ferreiraetal.,
éthanolique caproni et Fasciola hepatica. 2011)
extraits (Ferreiraet al.,

Inhibé la trichinellose chez le rat

Antiprotozoaire

méthanoliques 2011)
extrait o Effet létal des extraits aqueux et  éthanoliqgues  d'A.
) ] o ] ] (Zafar et al., 1990)
éthanolique absinthium sur Plasmodium berghei.
Huile ) ] ) ] ) (Ramazani et al.,
) o Effet létal de I'huile essentielle sur Plasmodium berghei.
essentielle 2010)
la matiere L ] ) L ] (Fernandez-
o e Une activité létale (ou bien activitt  antitrypanosomale) ) )
végétale ) calienes valdés et
contre Trypanosoma brucei .
al., 2008)
Huile e Activité létale contre les formes promastigota et amastigota des )
) ] ] ] o ] ) ] (Tariku et al., 2011)
essentielle protozoaires Leishmania aethiopica et Leishmania donovani.
plantes a (Bailen et al., 2013

fleurs extrait

Activité létale in vitro contre Leishmania infantum et Trypanosoma cruzi.

Gonzalez-coloma et
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
des huiles al., 2012)
essentielles

Les plantes a

fleurs

Effet létal de I'huile essentielle sur Trypanosoma cruzi et sur Trichomonas
vaginalis. Les composés susceptibles d'étre responsables de cette activité
sont le (E) -caryophylléne et le 3,6-dihydrochamazuléne.

(Martinez-diaz et
al., 2015)

Les extraits

Inhibition de la croissance de Naegleria fowleri par les lactones

(Mendiola et al.,

aqueux et o o
] sesquiterpénoides chez A. absinthium. 1991)
alcooliques
Huile e Inhibition de la croissance par l'huile essentielle d'A. Absinthium et son
essentielle activité letale contre: Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, o
_ _ _ (Mihajilov-krstev
Klebsiella pneumoniae, Staphylococcus sonnei, Staphylococcus aureus,
o ] o et al., 2014)
. . Clostridium perfringens, Listeria monocytogenes, Enterobacter aerogenes,
Antibactérien
. . Klebsiella oxytogenes, Enterobacter aerogenes, Klebsiella oxytogenes.
Antifongique yiog g ytog
Huile e Activité  bactéricide descomposants de [l'huile essentielle d' A. (Moslemi et al.,
essentielle Absinthium contre Staphylococcus aureus . 2012)

Effet létal de I'extrait d'A. Absinthium sur Pseudomonas aeruginosa,

(Habibipour et al.,
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. Partie de la ] ]
Activité ] Mécanisme d'action Réferences
plante/extrait
Partie aérienne Haemophilus influenzae, Bacillus subtilis, Bacillus cereus et 2015)

Staphylococcus aureus.

Huile
essentielle

Inhibition de la croissance de Fusarium  oxysporum, Fusarium
solani et Fusarium  moniliforme par les composants de ['huile

essentielle d' A. Absinthium .

(Bailen et al., 2013)

Partie aérienne

Inhibition de la croissance de Saccharomyces cerevisiaevar. chevalieri et

Candida albicans.

(Juteau et al., 2003)

Partie aérienne

Inhibition de la croissance des bactéries Listeria monocytogenes et

Staphylococcus aureus sensibles / résistantes a la méthicilline, et des
champignons Fusarium graminearum , Fusarium culmorum , Fusarium
oxysporum , Sclerotinia sp. et Rhizoctonia solani par le chamazuléne dans

I'huile essentielle.

(Msaada et al.,
2015)

Partie Une certaine activité bactéricide de l'acide chlorogénique et l'inhibition de )

. . . . . . .| (Fiamegos et al.,
aérienne et la pompe a efflux (EPI) par lacide 4,5-di-O-caféoylquinique isolé 2011)
les feuille d’A. Absinthium.

Partie Action létale contre les champignons Alternaria alternata, Fusarium (Kordali et al.,
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
aérienne et oxysporum, Fusarium sambucinum, Fusarium solani et Aspergillus niger, 2005)
huile et les bactéries Arthrobacter spp, Bacillus mycoides, Micrococcus
essentielle lylae,Pseudomonas aeruginosa.
o La matiére o Diminution du volume du suc gastrique, réduction de la sécrétion d'acide _
Anti-ulcére o ) ) o o (Shafi et al., 2004)
végetale gastrique et de pepsine et diminution du taux de digestion.
La matiere e Lesextraits d'absinthium inhibent les enzymes microsomales hépatiques o
o ) ) R o ) (Gilani et al., 1995)
végetale responsables du métabolisme des xénobiotiques. (Et induit le sommeil)
Partie e Les extraits méthanoliques de I'herbe de la plante protégent les cellules _
) . o o ) o (Mohammadian et
Hépatoprotecteur | aérienne hépatiques en reduisant les niveaux d'’ALAT et d'ASPAT et en reduisant les 1. 2016)
al.,
dommages oxydatifs.
matiére e Protection du foie grace aux propriétés immunomodulatrices et / ou
o ] o (Amat et al., 2010)
végeétale antioxydants d’4. Absinthium.
les feuilles
Anti- I'extrait e Réduction de I'cedéme inflammatoire chez la souris aprés administration de | (Hadi et al., 2014
inflammatoire méthanoliq I'huile essentielle ou de I'extrait méthanolique d'A. Absinthium. Amad et al., 1992)
ue
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
La plante e Inhibition de I'expression de l'oxyde nitrique synthése et de Ila
séchée cyclooxygénase-2, réduction de la production de prostaglandine E2,
d'oxyde nitrique et de facteur de nécrose tumorale (TNF-a), réduction de | (Lee et al., 2004)
l'accumulation d'espéces réactives de l'oxygene de 5, 63 ', 5 ' -
Tétramethoxy-7,4-hydroxyflavone isolée d’A. absinthium.
des feuilles et Suppression du facteur de nécrose tumorale (TNF-a) par des composés
des tiges présents dans A. absinthium. Parmi les composés susceptibles d'étre
responsables de [I'activité anti-inflammatoire de la plante figurent la | (Krebs et al., 2010)
chalcone cardamonine, les flavonoides, l'artémisinine et l'artésunate semi-
synthetique.
Les fleurs La cardamonine isolée d'A. absinthium inhibe la voie NFkB par inhibition - _
] o _ o (Hatziieremia et al.,
directe des facteurs de transcription de I'ADN, ce qui conduit a une 2006)
libération reduite de NO.
Partie aérienne Réduction de I'edéme de la patte chez le rat recevant de la carraghénine et
) o ] . o | (Nalbantsoy et al.,
du venin de Montivipera  xanthina apres  application  d'extrait 2013)
d'A. absinthium.
Immuno- Partie aérienne Induction de la maturation des cellules dendritiques par augmentation du | (Shahnazi et al.,

21




Chapitre I :

Syntheése Bibliographique

L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
stimulant niveau d'expression de surface de CD40 et par induction de cytokines. 2015)
Partie aérienne e Induction de la réponse immunitaire TH1 et stimulation de la production (Danilets et al.,
d'oxyde nitrique par les macrophages. 2010)
) Partie aérienne « Inhibition de la prolifération des cellules cancéreuses du sein des lignées _
Cytotoxique (Shafi et al., 2012)
MDA-MB-231 et MCF-7.
Partie aérienne e L'huile essentielle, en particulier le (E) -caryophyllene et / ou le germacréne )
] o (Fiamegos et al.,
D, est toxique pour les lignées tumorales A548, NCI-H292, HCT116, 2011)
MCF-7, SK-MEL-5.
Les
B ) o o , | (Ahmad et al.,
Analgésique matieres e Reduction de la douleur induite par la température chez la souris. 1092)
végetales
Huile e Reéduction des épisodes dans le test de contorsion et retard de la réponse a
essentielle la douleur dans le test de la plaque chauffante chez la souris apres | (Hadi et al., 2014)
administration d' huile essentielle d' A. Absinthium ou d'extrait aqueux.
Partie e L'extrait méthanoliqgue d'A. absinthium, en raison de son potentiel
Neuroprotecteur . ) o . o o o (Bora et al., 2010)
aérienne antioxydant, réduit les Iésions cérébrales, inhibe la peroxydation lipidique
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
et restaure l'activité des enzymes impliquées dans la réduction du stress
oxydatif. Les flavonoides et les acides phénoliques de la plante sont
probablement responsables.
I'extrait o Effet protecteur d'A. Extrait aqueux d'absinthium sur les cellules gliales et
. ) ) ) ) (Sansar et al., 2013)
aqueux le systeme dopaminergique lorsqu'il est exposé au plomb.
Partie e La caruifoline D dans Absinthe herba inhibe la production de médiateurs
aérienne pro-inflammatoires de la microglie et d'espéces réactives de l'oxygeéne, et | (Zeng et al., 2015)
inhibe également la protéine C kinase et les kinases activees par le stress.
. Partie e Raccourcissement de la période d'immobilité de la souris dans le test de | (Mahmoudi et al.,
Antidépresseur . ] )
aérienne nage forcée et dans le test de suspension de la queue. 2009)
Le matériel
- végetal o Affinité pour les récepteurs muscariniques et nicotiniques humains
Procognitif ) ] o (Wake et al., 2000)
I'extrait responsables des fonctions cognitives.
éthanolique
) Les extraits e Les extraits méthanoliques, éthanoliques et aqueux  dA. )
Neurotrophique . ) S ) o (Li et al., 2004)
méthanoliq Absinthium induisent le facteur de croissance nerveuse (NGF), qui stimule
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L Partie de la L ) .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait
ue, le développement des neurites.
éthanolique
s et aqueux
Stabiliser les L'extrait ) ) o A ] )
L'extrait hydro-alcoolique d'A. absinthium empéche I'hémolyse des| (De freitas et al.,
membranes hydro- )
) ) érythrocytes. 2008)
cellulaires alcoolique
Les graines L ) o
Activité antioxydant des flavonoides et des composés phénoliques dans A. )
d'A. o (Ali et al., 2013)
. absinthium.
absinthium
Herbe o o ) o _ _ (Canadanovic-brun
] ) Réduit les proprietés des polyphénols vis-a-vis des radicaux libres.
Antioxydant d'absinthe et al., 2005)
L'extrait o _ ] ) )
] ) A. l'absinthium contient des composés actifs qui permettent le don _
méthanolique . ) . _ . (Mahmoudi et al.,
) d'électrons, ce qui empéche l'oxydation des structures par les espéces
de partie o . 2009)
. réactives de l'oxygene.
aérienne
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L Partie de la o ] .
Activite ] Meécanisme d'action Références
plante/extrait

Plantes a ] ) o (Gonzalez-coloma
o Effets antioxydants synergiques des composés présents dans la plante.
fleurs et al., 2012)
Partie e Les extraits méthanoliques d’herbe d'A. absinthium ont un potentiel de (Msaada et al.,
aérienne réduction significatif. 2015)
Partie e L’huile essentielle d'absinthium a la capacité de piéger les radicaux dans les | (Mihajilov-krstev
aérienne tests DPPH et ABTS. etal., 2014)
Partie e Reéduire les propriétés de A. I’extrait d absinthium et la capacité de capturer
aerienne les anions superoxyde et peroxyde d'hydrogeéne, les radicaux hydroxy et

oxyde nitrique; inhibant le stress oxydatif, réduisant la concentration de | (Boraet al., 2011)
TBARS, augmentant la concentration de superoxyde et de glutathion

dismutases.
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1.7 La coagulation :
1.7.1 Définition :

Elle est activée secondairement lorsque I’hémostase primaire n’a pas suffi a stopper le
saignement, en particulier dans les veines et les artéres. Elle est définie par la mise en ceuvre
d’une cascade enzymatique faisant intervenir les facteurs de la coagulation, le facteur
tissulaire, des ions calciques et des phospholipides. Cette réaction enzymatique conduit a la
formation d’une enzyme clé : la thrombine qui est capable de transformer le fibrinogene
soluble en fibrine insoluble. La coagulation plasmatique fait participer 12 facteurs de nature

biochimique protéique. (Boukhlet, 2016)

1.7.2 Facteurs de la coagulation

Le tableau ci-dessous donne une liste de différents facteurs de la coagulation mis en jeu
dans la cascade de la coagulation qui est vitale pour permettre une coagulation normale du
sang.

Tableaux V : Les factures de la coagulation (Boucheloukh et Kadja, 2019)

N° Nom Origine Fonction
| Fibrinogéene Foie et plaguettes Forme des calillots (fibrine)
=» fibrine (| activée)
1l Prothrombine Foie Active |, V, VIII, X1, XIlI, protéine C, plaguettes
=» Thrombine (Il activee) Vitamine K dépendant
Il |Facteur tissulaire Active le facteur VI
IV | Calcium Plasma Lien phospholipide /facteur
V  |Proaccélérine Foie et plaguettes Augmente I'activité enzymatique du co-facteur Xa

VI | Accélérine
(ancien nom Facteur Va)

VIl | Proconvertine Foie Active IX, X
Vitamine K dépendant
VIl | Facteur antihémophile A Foie Augmente I'activité enzymatique du co-facteur IX
IX | Facteur Christmas ou Foie Active le facteur X
antihémophile B Vitamine K dépendant
X | Facteur Stuart Prower Foie Active le facteur ||
Vitamine K dépendant
Xl | Facteur Rosenthal Foie Active le facteur X, IX et prékallikréine
XIll | Facteur Hageman Foie Active prékallikréine et fibrinolyse
Xl | Facteur fibrin stabilizing Foie, moelle osseuse Stabilise la fibrine
Facteur de Willebrand Plaquettes et cellules Transporte le facteur VIII

endothéliales des vaisseaux | Favorise de I'adhésion des plaquettes
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1.7.3 Voies de coagulation

1.7.3.1 Voie endogene

Dans cette voie de coagulation tous les éléments nécessaires de la coagulation sont
présents dans le plasma sans apport extérieur. Cette voie est déclenchée par ’activation du
facteur XII par leur contact aux structures électronégatives de la matrice sous-endothéliale

(collagéne, sulfatides, glycosaminoglycanes) (Vogler et Siedlecki, 2009).

1.7.3.2 Voie exogene

La voie exogéne est la voie la plus simple et la plus rapide que la voie endogéne, elle

fait intervenir un nombre limité de facteurs (Caen et al., 1975).Cette voie est activée par un
facteur non plasmatique qui est le facteur tissulaire, une glycoprotéine membranaire exprimée
sur la surface des cellules endothéliales et les cellules de la matrice sou-endothéliale.
Lors d’une bréche vasculaire, le facteur tissulaire devient en contact avec le plasma ce qui
permet linteraction avec le facteur VII (pro-convertine) pour former un complexe
enzymatique réactif (Facteur tissulaire-FVII). Ce complexe est responsable de 1’activation de
facteur X et aussi de facteur IX et par conséquence de prothrombine en thrombine (Colvin,
2004).

La thrombine formée par les deux voies catalyse la conversion de fibrinogene en
monomeres de fibrine qui s’associent les unes aux autres grace a des liaisons hydrogene pour
former un réseau fibrineux instable, ou le facteur XIII a (le facteur stabilisateur de fibrine)
préalablement active par la thrombine intervient pour la solidification du caillot fibrineux par
I’établissement de liaisons covalentes entre les différentes molécules de fibrine (Ajjan et
Grant, 2006).

1.7.4 Anticoagulants:

Les anticoagulants représentent le traitement principal de la maladie veineuse
thromboembolique. De nombreux anticoagulants agissants a différents niveaux de la cascade
de la coagulation sont utilisés et ils sont regroupés en trois classes, deux classes des
anticoagulants classiques (les héparines et I’anti vitamines K) et la classe des nouveaux

anticoagulants. (Boucheloukh et Kadja, 2019)
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Chapitre 11 : Materiel et méthodes

1.1 Matériels

11.1.1 Matériels biologiques

11.1.1.1 Matériel végétal

Le matériel végétal utilisé au cours de notre étude est la plante [’Artemisia absinthium.
La récolte de la plante a été effectuée en mars 2021 dans la montagne de Keddara, la région
de Boudaoud, wilaya de Boumerdes. Aprés la récolte, la partie aérienne (tige et feuille) de la
plante a été séché dans une étuve a une température de 40°C pendant 4 jours aprés séchage la
matiere premiére a été réduite en poudre a I'aide d’un broyeur électrique, puis tamisée en
utilisant deux tamiseurs de granulométries différentes (250um), la poudre obtenue a eté

conservée dans des flacons fermés, étiquetés a I’abri de la lumiére et d’oxygene.
11.1.1.2 Le plasma pool (standard) déplaquettes

Le plasma pool deplaquettes est un mélange de plasmas déplaquettes de 8 volontaires
sains non traités agés entre 20 a 26 ans dont les TCK et les TQ sont normaux et comparables.
Le sang de chaque volontaire est prélevé par ponction veineuse dans un tube en plastique sur
une solution anticoagulante de citrate de sodium a 3,2 % et a raison de 1 volume pour 9

volumes du sang.

Le sang est ensuite centrifugé pendant 10 minutes a 3000 Rpm pour obtenir un plasma
pauvre en plaguettes. Le melange de ces plasmas déplaquettes (plasma standard) est conservé

a basse température (-10C°) jusqu’a son utilisation (Athukorala et al., 2007).
11.1.2 Réactifs chimiques et appareillage

Tous les produits chimiques utilisés sont de qualités. Les réactifs et les différents

appareils utilisés pour nos analyses sont situés dans I’annexe.
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11.2 Méthodes
11.2.1 Extraction des huiles essentielles

11.2.1.1 Hydrodistillation

On pese 100g de la poudre seche de la plante, ou la soumise a I’hydrodistillation

en se servant du dispositif d’extraction comme le montre la figure 07.

Figure 07 : Montage d’extraction par hydrodistillation

L hydrodistillation se base sur le pouvoir que possede la vapeur d’eau a transporter
les huiles essentielles (He).L opération consiste a immerger une quantité de 100g de masse
vegétale dans un grand ballon en verre (de 2 litres) contenant une quantité suffisante d’eau
distillée sans remplir complétement le ballon (le contenu du ballon ne doit pas dépasser les
trois tiers) pour éviter les débordements a la cour de I’ébullition. Le mélange est porté a
ébullition a I’aide d’un chauffe ballon. La chaleur permet 1’éclatement des cellules végétales
et la libération des molécules odorantes qui y sont contenues. Ces molécules aromatiques
forment avec la vapeur d’eau, un mélange azéotropique. Les vapeurs chargées de 1’huile
essentielle passent a travers le tube vertical, puis a travers le réfrigérant ou aura lieu la
condensation. Les gouttelettes ainsi produites s’accumulent dans le tube rempli au préalable
d’eau distillée. En raison de la différence de densité, I’huile surnage a la surface de I’eau
distillée. L’hydrodistillation est réalisée pendant 4 heures. L'huile essentielle obtenue est

conservée dans des eppendorfs bien scellés a I’abri de la lumiére et a température de 4 a6 C°.
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11.2.1.2 Calcul du rendement en huile essentielle

Le rendement (Rdt) des extractions des He a été défini comme étant le rapport entre la

masse de I’He obtenue et la masse de matiere végétale utilisée selon la formule suivante :
M
Rdt = —*+ 100
MO0

AVec:
Rdt He : rendement de I’extraction de I’He en %.
M : masse de I’'He en gramme.

MO : masse de la matiere végétale seche utilisee en gramme.
11.2.2 Activité anticoagulante

L’activité anticoagulante des extrait préparés a été évaluée in vitro vis-a-vis les deux
voies de la coagulation (la voie endogéne et la voie exogéne) sur un pool des plasmas
normaux déplaquettes et a ’aide de deux tests globaux et chronométrique le temps de Quick

(TQ) ou nomme également taux de prothrombine (TP) et le temps de céphaline kaolin (TCK).
11.2.2.1 Evaluation de I’activité anticoagulante vis-a-vis de la voie endogene
Principe

L’évaluation de I’activité anticoagulante des extraits vis-a-vis de la voie endogéne de la

coagulation a été réalisée en utilisant le test du temps de céphaline-Kaolin (TCK), un test qui
permet d’explorer Iactivité des facteurs plasmatiques de la voie endogéne (intrinseéque) de la
coagulation. (Caen et al., 1975)(Caquet et al., 2004).
Ce test consiste a mesurer le temps de coagulation a 37 C° d’un plasma déplaquettes et citraté
mis en présence de phospholipides (la céphaline) substitut du facteur 3 plaquettaire (F3P)
d’un activateur du systéme contact (prékalikriéne, kininogene de haut poids moléculaire et le
facteur XII) qui est généralement le kaolin et de calcium comme un facteur déclenchant.
(Caquet et al., 2004)
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Un temps de coagulation allongé en présence des extraits par rapport a celui du
contrble négatif indique que ces derniers exercent une activité anticoagulante vis -a- vis de

cette voie de coagulation.

Mode opératoire

L’activité anticoagulante des extraits vis a- vis de la voie endogéne de la coagulation a
éte évaluée selon la méthode décrite par Athukorala et ses collaborateurs (Athukorala et al.,
2007).

v’ Préchauffer 100 ul de plasma plus I’huile essentielle avec 100ul de réactif durant 3
min a 37C°.
v Aprés I'incubation de mélange (plasma avec I’He+ réactif) durant 3 min, additionner

200 pl de CaClz (préchauffée au moins 15 minutes a 37°C) au melange.

v Le temps de la coagulation est alors enregistré a I’aide d’un coagulométre.
11.2.2.2 Evaluation de I’activité anticoagulante vis-a-vis de la voie exogene
Principe

L’activité anticoagulante vis-a-vis de la voie exogene de la coagulation a été évaluée en
utilisant un test de coagulation appelé le temps de quick (TQ) ou le taux de prothrombine (TP)
qui permet d’une exploration globale des facteurs de la voie exogeéne de la coagulation (La
proconvertine VII, la prothrombine Il, la proaccélérine V, le facteur stuart X, et aussi le
fibrinogéne) (Caquet et al., 2004). Ce test consiste a mesurer le temps de coagulation a 37C°
d’un plasma pauvre en plaquettes en présence d’un mélange de facteur tissulaire et des
phospholipides (la thromboplastine) et de calcium. Les facteurs de la voie exogene donc sont
activés et le temps qui s’écoule jusqu’a la formation du caillot est mesuré (Caen et al.,
1975)(Caquet et al., 2004).Un temps de coagulation allongé par rapport a celui du contréle
négatif explique que I’échantillon exerce un effet anticoagulant vis- a-vis de cette voie de

coagulation.
Mode opératoire

L’effet des extraits a différentes concentration préparés dans le DMSO. Sur la voie
exogéne de la coagulation a été évalué selon le protocole décrit par Athukorala et ses
collaborateurs (Athukorala et al., 2007).
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Premiérement, nous avons mesuré le TP en prenant 100ul de plasma standard 1’état
normal, apres on va mesurer on prenant 90ul de plasma avec 10ul de DMSO pour le control
de solvant.

Deuxiémement, on prend 90ul de plasma standard avec 10 ul la dilution de 1I’huile
essentielle dans le DMSO et on I’incube 2min, aprés I’incubation on ajoute le réactif de TP est

on mesure le temps de prothrombine.

11.2.3 Analyse statistique:

Les données recueillies pour I'ensemble des caracteres étudiés ont été soumises a une
analyse avec le test student.
Le test de signification des coefficients est réalisé au moyen du test de student. Un coefficient
(ou effet) est dit significatif si la variable qui lui est associée a une influence sur la réponse.
Dans ce cas de figure, le p-value est la probabilité qu’un coefficient soit négligeable. On

calcule cette p-value a partir du rapport du coefficient a son écart-type.
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Chapitre 111 : Résultats et Discussion

111.1 Extraction d’huile essentielle d’Artemisia absinthium

111.1.1 Rendement en huile essentielle

Les extractions par hydrodistillation ont donné une huile essentielle de couleur bleu
verdatre avec une odeur aromatique tres forte et persistante et un aspect graisseux. Le
rendement en He de la partie aérienne d’Artemisia absinthium de 5 extractions est de 0.3 % +
0,07. Cette valeur représente la moyenne des rendements d’extraction obtenus sur plusieurs

extractions indépendantes.

t \
\-

.
Figure 08: Photo originale du rendement d’He de I’absinthe

Ce rendement est similaire a celui estimé par (Schulz et al., 2004), il a été remarqué
que les rendements varient respectivement de 0.3% a 0.5% en He. La teneur en He est
relativement inférieure de celle obtenue par (Bouchenak et al., 2018) a Blida, (Lopes et
al.,2008) au Canada et par (Derwich et al., 2009) au Maroc, elle a été évaluée respectivement
a 0.5%, 0.5% et a 0.57%.Par contre, (Gambelunghe et Melai, 2002) ont signalé un
rendement plus élevé de 1.7% en Italie. Ces différences sont dues a plusieurs facteurs:
I’origine géographique, les facteurs écologiques notamment climatiques (la température et
I’humidité), I’espece végétale elle-méme. On rappelle ici que nous avons récolté notre plante
aprés sa floraison, La teneur en huiles essentielles dépend aussi du moment de la récolte. Les
sommités fleuries et les feuilles doivent étre récoltées avant la floraison, car selon (Salle et
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Pelletier, 1991), aprés la floraison, 70% des huiles essentielles s’évaporent dans 1’air. Par

contre, la plante entiére est généralement récoltée pendant la floraison (Fluck, 1942).

Effet du séchage sur le rendementdes huiles
essentielles

0,4
0,2
l B Rendement (%)
0
1 2 4 14 15

la durée de séchage (j)

Rendement d'extraction (%)

Figure 09: Variation du rendement des huiles essentielles au cours du temps de séchage.

Les rendements d’extraction de 1’huile essentielle d’Artemisia absinthium subissent une
variation notable en fonction du temps de séchage de la maticre végétale. En effet, a 1’état
frais, le rendement est de 0,362 % et passe a 0,358% aprés 24 heures de sechage. On

remarque une baisse de rendement durant le reste des jours de séchage.
I11.2 Activité anticoagulante des huiles essentielle

Le pouvoir anticoagulant des huiles essentielles été évalué in vitro vis-a-vis de la voie

endogene et la voie exogene de la coagulation a I’aide de deux tests chronométriques, le TCK

et le TQ respectivement.
I11.2.1 Activité anticoagulante vis-a-vis de la voie endogene

L’évaluation de la capacité anticoagulante des huiles essentielles vis-a-vis de la voie
endogéne de la coagulation a été réalisée a ’aide du test de temps de céphaline-Kaolin (TCK).
Dans ce test, cette voie de coagulation est activée par le contact entre le facteur XII et la
surface ¢électronégative de I’activateur qui est le kaolin (substitut du collageéne et de tissu
conjonctif in vivo). Cette interaction induit ’activation du facteur XII et par conséquence
’activation séquentielle des facteurs XI, IX, X et la thrombine (facteur I1). (Gerotziafast GT,
2007)

Un temps de coagulation allongé par rapport au controle négatif ou I’échantillon est

remplacé par le DMSO traduit une activité anticoagulante du matériel teste.
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Le pouvoir anticoagulant des différentes concentrations des huiles essentielles vis-a-vis
de la voie endogéne de la coagulation a été évalué pour différentes concentrations. Les
résultats obtenus ont révélé que ces huiles exercent une activité anticoagulante dose
dépendante. En effet, les analyses statistiques montrent qu’il y a une différence significative
(Voir figure 10 et le tableau VI en annexe) entre le controle négatif (55 Sec) et le plasma
standard (26.7Sec), alors qu’en présence des huiles essentielles I’allongement du TCK est
significatif et augmente au fur et & mesure que la concentration des huiles essentielles

augmente dans le milieu réactionnel.

P=0.0028
: J

p=0.0046

TCK

Concentration (mg/ml)

Figure 10: Temps de céphaline-Kaolin de différentes concentrations de I’He

A la concentrations 20mg/ml le TCK est 63.33 secondes. Cet allongement reflete une
activité anticoagulante presque équivalente a celle de 0,5pg d’héparine/ml (Lemaoui, 2011).
A la concentration de 43.44mg/ml, le temps de coagulation est allongé jusqu’a 69.87 seconde
plus que le controle négatif. Alors qu’une concentration de 86.88 mg/ml le TCK est 69.7
second. D’apreés ces résultats, statistiquement pas de différence significative (p>0,05) entre le
pouvoir anticoagulant de deux doses, mais ce pouvoir reste inférieur a celui d’héparine, un
puissant médicament anticoagulant qui vise particulierement la voie endogene de la

coagulation.
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La plupart des études concernant la recherche des anticoagulants naturels sont focalisées
particulierement sur les polysaccharides extraits des algues alors que les travaux sur I’activité
anticoagulante des huiles essentielles sont trés limités, et jusqu’a présent aucune recherche n’a
été réalisée in vitro pour évaluer le pouvoir anticoagulant de ces métabolites, mais in vivo
certains travaux ont montré que les huiles essentielles sont capables d’inhiber la formation des
thromboses via leurs activités antiaggrégante et anticoagulante. Par exemple I’étude de
Ballabeni et ses collaborateurs a révélé que I’huile essentielle de «Ocotea quixos » a un grand
pouvoir d’inhiber la formation des thromboses induites par le collagéne epinephrine chez les
souris (Ballabeni, 2007), et d’autre part Tognolini et al ont confirmé que 1’huile essentielle de
«Foeniculum vulgare » et leur composé majoritaire I’anéthol sont capables de diminuer la

surface du caillot fibrineux dans un plasma activé par la thrombine.(Tognolini,2007)
111.2.2 Activité anticoagulante vis-a-vis de la voie exogene

Le temps de quick (TQ) ou le taux de prothrombine (TP) est le test qui permet
d’explorer globalement la voie exogeéne de la coagulation ou le facteur tissulaire est le
déclencheur de cette voie (Tripodi, 2009). Le TQ normal est compris entre 12 et 14 secondes
selon les réactifs utilisés (Caquet, 2004) et un allongement par rapport au contréle négatif
traduit une activité anticoagulante du matériel testé vis-a-vis de la voie exogene de la
coagulation.

D’apres les résultats obtenus, il ressort que 1’huile essentielle est capable d’allonger de
maniére significative (P<0,05) et dose dépendante le TQ. (Voir figure 11 et le tableau VII
en annexe).

Les résultats représentés dans le tableau ont montré que I’He d’Artemisia ayant un effet

anticoagulant remarquable on comparait avec un témoin négatif.
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P=0.039

p=0.017
40-

p=0.0059

P=0.0048 _ _
s04 | |0

Concentration (mg/ml)

Figure 11: Temps de quick de différentes concentrations de 1’He

En effet, a la faible concentration des huiles essentielles (20mg/ml) le TQ est légerement
allongé 23.86 Sec par rapport au contr6le négatif 17.8 Sec par contre a la concentration élevée
de 86.88mg/ml le TQ est allongé a 26.46 Sec.

D’apres ces résultats et les analyses statistiques, il est évident que I’huile essentielle exerce
aussi une activité anticoagulante significative et dose dépendante vis-a-vis de la voie exogéne
de la coagulation.

Globalement, I’évaluation de la capacité anticoagulante d’huiles essentielles de
[’Artemisia établi par les deux tests chronométriques d’exploration de la coagulation, le TCK
et le TQ démontre que ces huiles essentielles exercent une activité anticoagulante importante
vis-a-vis des deux voies de la coagulation mais cette activité est plus marquée vis-a-vis de la

voie exogene que vis-a-vis de la voie endogene de la coagulation.
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Conclusion et perspective

Les plantes médicinales restent toujours la source fiable des principes actifs connus
par leurs propriétés thérapeutiques.

L’Algérie est un pays trés riche en plantes médicinales qui poussent généralement a
I’état spontané. La région de Keddara de la wilaya de Boumerdes est 1'une des régions du
pays qui possede des plantes médicinales et aromatiques, mais qui reste encore méconnue par
les uns et les autres. Pour ces raisons, nous avons effectué une étude sur I’'une de ces plantes
qui est I’absinthe (Artemisia absinthium), et évaluer son activité biologique : anticoagulante
L’¢étude de I’effet des huiles essentielles sur ’allongement du temps de coagulation des deux
voie sa permis d’établir ou d’asseoir que ces métabolites exercent une activité anticoagulante
plus significative sur la voie exogene que sur la voie endogene.

Ces résultats sont encore préliminaires nécessitent des études complémentaires
approfondies a différents niveaux de I’approche et une caractérisation détailléee et
approfondie de ces huiles essentielles par d'autres techniques est nécessaire pour établir une
relation structure-activité. Anticoagulante doit étre évaluée dans d'autres systemes in vitro et
in vivo pour mieux comprendre les interactions moléculaires de ces huiles avec leurs cibles.

» Réaliser d’autres études pour évaluer le potentiel biologique de la plante in vivo sur
modele animal.

» L’estimation des déférentes activités biologiques de la teneur en composés
polyphénoliques issus de différentes sources: tiges, fleures, racines.

» La culture des plantes médicinales pour permettre a la population d’avoir des
médicaments moins chers et d’éviter la disparition de certaines especes rares et

endémiques.
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Annexes

Caractéristiques botaniques

L’Absinthe est un arbrisseau vivace, herbacé, de hauteur moyenne comprise entre 40
centimetres et 1 metre, a tige droite tres ramifiée, recouverte de poils soyeux blancs argenteés,
portant des feuilles pennatiséquées, opposées a la base, puis alternes pour le reste de la plante,
pétiolées, soyeuses, elles sont vert grisatre au-dessus et vert argenté au-dessous. Les fleurs
sont jaunes, tubulaires, réunies en capitules globuleux, penchés, a leur tour réunis en grappes

ou longs panicules feuillés et ramifiés a I’extrémité des rameaux.

Le fruit est un akene, trés petit, ovoide, lisse et sans aigrette. La plante offre une odeur forte,

pénétrante, désagréable, presque vireuse, tenace et une saveur amere. (Collin, 2008)

Figure 12 : Artemisia absinthium .L

A : tige (photo original), B : feuilles (http://www.google.com/image),

C : fleurs (http://www.google.com/image)
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Tableaux VI : Photos des appareils utilisées

OO\ PSSO A

Coagulantmétre Centrifugeuse

Balance Etuve

Tableau VII: Les différents matériels non biologiques utilisés.

Verrerie et le petit matériel Réactifs et produits Equipements
chimiques et appareils
-Béchers -H20 -Etuve
-Eprouvettes -DMSO -Balance de précision
-Flacons -Réactif de TP -Plaque chauffante
-Tubes a essais -Réactif de TCK -Réfrigérateur
-Portoir des tubes a essais -Chauffe ballon
-Micropipette -Ampoule a décanter
-Embouts

-Papiers aluminiums
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Tableau VIII: Effet de la concentration des huiles essentielles sur le TCK

L’échantillon

La concentration dans

plasma (mg/ml)

le

TCK (second)

Ref.

Plasma standard — 30.66 £ 2.17
Contrdle négative — 55
L’huile essenticlle 10 50+ 0.76
20 63.33+2.18
43.44 69.87 = 1.01
86.88 69.7 £+ 0.84
L’héparine (pg/ml) 0.83 148.9 +1.46 | (Lemaoui, 2011)
0.625 114.83 £ 1.41
0.5 66.5+0.92
0.25 3255+ 1.34

Tableau IX: Effet de la concentration des huiles essentielles sur le TQ

L’échantillon La concentration dans le TQ (sec)
plasma (mg/ml)

Plasma standard —_— 13.03 +0.35
Controle négative —_— 17.8
L’huile essentielle 10 19.33+0.44

20 23.86 + 0.50
43.44 24.36 + 0.89
86.88 26.46 + 1.97
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