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Résumé

Laurus nobilis.L est largement utilisée en médecine traditionnelle en Algérie et dans la
zone Méditerranéenne pour ses propriétés thérapeutiques. L’objectif de cette étude était
d’évaluer le pouvoir anti-inflammatoire in vivo de 1’extrait hydrométhanolique des feuilles
Laurus nobilis.L et de confirmer son usage traditionnel ainsi que d'analyser quantitativement
les composés phytochimiques .Pour cela deux modéles d’inflammation aigiie et un test
d’analgésie ont été utilisés pour tester I’activité anti-inflammatoire de la solution préparée. Le
test de I’cedéme de I’oreille induit par le xyléne a montré que 1’administration orale de
I’extrait hydrométhanolique des feuilles de Laurus nobilis.L & une dose de 200 mg/kg donne
une réduction significative 1I’cedéme de I’oreille( 23%),. D’autre part, la péritonite induite
chez les rats par I’injection intrapéritonéale de la A-carraghénane (1%) a montré que
I’administration orale de hydrométhanolique de Laurus nobilis.L & une dose de 200 mg/kg ,
inhibe le nombre de neutrophiles recrutés au niveau de la cavité péritonéale de pres de 65%
(p<0,001). Cette inhibition qui est pratiquement proche a celle obtenue avec I’aspirine qui est
de 83%( p<0,001). En outre, I’administration de 1’extrait hydrométhanolique des feuilles de
Laurus nobilis.L a une dose de 200mg/kg a montré une activité analgésique remarquable. En
effet nous avons constaté une augmentation du temps de réaction du rat I’eau chaude d’un
pourcentage de 63%o. Ces effets obtenus avec I’extrait d’étude sont trés proches de ceux
obtenus avec ’aspirine qui a augmenté le temps de latence d’un pourcentage prés de 68%b.

Ces effets anti-inflammatoires peuvent s’expliquer probablement par la présence de
composes phénoliques (polyphénols :79.822+0.001mg EAG/g ES,flavonoides :20.279+0.004
mg EQ/g ES, tanins :22.661+0.004mg EAT/g ES) .

Ainsi, les résultats de la présente étude approuvent que I’extrait hydrométhanolique de
Laurus nobilis.L possede des activités anti-inflammatoires et analgésiques tres significatives

ce qui confirme son utilisation par la médecine traditionnelle Algérienne

Mots clés : Laurus nobilis.L , Anti-inflammatoires, analgésique, Inflammation, xyléne
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Abstract

Laurus nobilis L, is widely used in traditional medicine in Algeria and in the
Mediterranean area for its therapeutic properties. The objective of this study was to evaluate
the in vivo anti-inflammatory power of the hydromethanolic extract of Laurus nobilis.L leaves
and to confirm its traditional use as well as to quantitatively analyze the phytochemical
compounds. For this two models of acute inflammation and an analgesia test were used to test
the anti-inflammatory activity of the prepared solution. The xylene-induced ear edema test
showed that oral administration of the hydromethanolic extract of the leaves of Laurus
nobilis.L at a dose of 200 mg/kg gave a significant reduction in ear edema (23%). On the
other hand, peritonitis induced in rats by the intraperitoneal injection of carrageenan (1%)
showed that oral administration of the hydromethanolic extract of Laurus nobilis.L at a dose
of 200 mg/kg inhibits the number of neutrophils recruited at the level of the peritoneal cavity
of nearly 65% (p<0.001) This inhibition which is practically close to that obtained with
aspirin which is 83% (p<0.001). In addition, the administration of the hydromethanolic
extract of the leaves of Laurus nobilis.L at a dose of 200 mg kg showed remarkable analgesic
activity. Indeed, we observed an increase in the reaction time of the rat to hot water by a
percentage of 63% These effects obtained with the study extract are very close to those
obtained with aspirin which increased the latency time by a percentage close to 68%.

These anti-inflammatory effects can probably be explained by the presence of
compounds phenolic (polyphenol: 79.822+0.001mg EAG ES, flavonoids 20.279+0.004 mg
EQ/ ES, tanins 22.6614+0.004mg EAT ES).

The results of the present study approve that the hydromethanolic extract of Laurus
nobilis.L has very significant anti-inflammatory and analgesic activities which confirms its

use by traditional Algerian medicine.

Key words: Laurus nobilis.L, Anti-inflammatory activity, Xylene, edema, Analgesia .
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Introduction

L'inflammation est une réaction physiologique corporelle de défense qui survient en
réponse a différents types d’agression. Cependant, la réponse inflammatoire peut étre liée a de
nombreuses situations pathologiques différentes : infections, maladies systémiques, cancers,
troubles thromboemboliques (Coussens et Werb, 2002 ; Dandona et al., 2004). Ainsi, méme
si elle est nécessaire a la survie de l'organisme agresse, l'inflammation n'en est pas moins
préjudiciable (Galanaud, 2003).

Les traitements utilisés, anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) et anti-
inflammatoires stéroidiens (AIS) sont trés efficaces dans la diminution des symptémes de la
réaction inflammatoire, mais ne sont pas dépourvus d’effet secondaires qui peuvent étre tres
déléteres (Renfrey et al., 2003).

De nos jours, beaucoup d’études se sont focalisées sur la recherche de substances
d’origine naturelle ayant un pouvoir anti-inflammatoire avec peu ou pas d’effets néfastes. Ces
substances pourraient alors étre utilisées directement comme agents thérapeutiques ou
matiéres premieres pour la fabrication de médicaments ou comme modéles pour les composés
pharmacologiquement actifs (OMS, 1998). Environ 25% des traitements médicaux prescrits a
travers le monde proviennent des plantes, dont 121 médicaments sur 252 sont considérés
comme essentiels par I'Organisation Mondiale de la Santé, tandis que 11% proviennent
exclusivement des plantes (OMS, 2002).

L’objectif général de ce travail est d’étudier les activités anti-inflammatoires et
analgésique des feuilles isolées de Laurus nobilis.L et ce en appliquant des modéles
expérimentaux d’inflammation induite chez le rat a savoir :

- L’cedeéme de I’oreille induite par le xyléne.
- La péritonite induite par la A-carraghénane.

- Le test de 'immersion de la queue.
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1. Inflammation

L'inflammation est la réaction du systeme immunitaire face a des stimuli néfastes tels que
des agents pathogenes, des cellules endommagées, des composés toxiques ou une irradiation
et agit en éliminant ces stimuli et en initiant le processus de guérison (Chang et al., 2017).
L'inflammation a deux fonctions principales : spécification des dommages et amélioration du
traitement des tissus. Si l'inflammation est utile pour la défense contre les envahisseurs
d'infection, elle peut devenir incontrdlée en cas de pathogenése d'une maladie inflammatoire
chronique (Kaidama et al., 2015).

Au niveau des tissus, I'inflammation se manifeste par une rougeur, un gonflement, une
chaleur, une douleur et une diminution des fonctions tissulaires, qui sont des réactions
cellulaires immunitaires, vasculaires et inflammatoires locales a une infection ou a une
blessure sur le tissu (Chang et al., 2017).

1.1. Types de ’inflammation

L'inflammation peut étre classée en deux catégories en fonction de la durée et de la
vitesse du processus inflammatoire a savoir I’inflammation aigué, physiologique de courte
durée, néanmoins, un état d'inflammation aigué incontrélé peut devenir chronique, ce qui

peut entrainer différentes maladies inflammatoires chroniques(Mansour, 2015)

1.1.1.Inflammation aigué

L'inflammation aigué est la réaction immédiate a un agent agresseur, de courte durée
(quelques jours ou semaines), souvent spontanée et marquée par des phénomeénes vasculo-
exsudatifs intenses (Mansour, 2015). Les inflammations aigués se soignent de maniere
spontanée ou avec un traitement, mais peuvent entrainer des conséquences si la destruction
tissulaire est grave (Copath ,2012).

L’inflammation aigué se divise en trois étapes distinctes (Mansour, 2015) :
e Phase vasculaire (initiation)
Trois phénomeénes sont présents dans cette phase : une congestion active, un cedéme
inflammatoire et une diapédése leucocytaire (Copath, 2012).
-La congestion active : C'est une dilatation des vaisseaux artériolaires puis capillaires dans la
zone touchée. A I'échelle locale, cela entraine une augmentation de la circulation sanguine et
un ralentissement du flux sanguin. Un mécanisme nerveux (nerfs vasomoteurs) et I'action de

médiateurs chimiques déclenchent rapidement la congestion (Patrice, 2014).



-L’cedéme inflammatoire : Cela se produit lorsque la pression hydro statique augmente et
que la paroi des petits vaisseaux devient plus perméable sous l'influence de médiateurs
chimiques(Copath,2012).

-La diapédese leucocytaire : Les leucocytes migrent en dehors de la microcirculation et
s'accumulent dans le foyer de la lésion(Copath,2012).

e Phase cellulaire (recrutement des leucocytes)

Elle s'intéresse tout d'abord aux polynucléaires (pendant les 6 a 24 premiéres heures), puis
un peu plus tard (en 24 a 48 heures) aux monocytes et aux lymphocytes. C'est une traversée
active des parois vasculaires qui implique différentes étapes (figure 01) :

1. Margination des leucocytes pres des cellules endothéliales, facilitée par le ralentissement de
la circulation sanguine (Wagner et Roth, 2000).

2. Les leucocytes adhérent aux cellules endothéliales (figure 01) en utilisant des molécules
d'adhésion présentes sur la membrane des leucocytes et sur I'endothélium (Wagner et Roth,
2000 ; Rankin,2004).

3. Des pseudopodes sont émis par les leucocytes qui s'inserent entre les jonctions
intercellulaires des cellules endothéliales et traversent la membrane basale par
dépolymeérisation transitoire des enzymes (Rankin, 2004).

Le foyer inflammatoire s'enrichit rapidement en cellules sanguines ou tissu conjonctif
environnant(Russell,1994).

Dans le sang, on retrouve des cellules polynucléaires, des monocytes et des
lymphocytes. Par chimiotactisme, ces leucocytes quittent le territoire péri-vasculaire et se
déplacent vers le site de la lésion apres diapédése(Russell,1994). Produits par les tissus
altérés, par des bactéries et par les leucocytes déja présents dans le foyer inflammatoire, les
agents chimiotactiques se fixent sur des récepteurs membranaires des leucocytes, ce qui
entraine l'activation de leur cytosquelette et leur mobilisation(Mansour,2015). Il est possible
de retrouver des fibroblastes, cellules endothéliales, mastocytes et macrophages résidents dans
les tissus (Jordana,1994). Il est nécessaire de soutenir l'apport de nouveaux neutrophiles dans
les premiéres phases de linflammation en  augmentant la  production
hématopoiétique(Clos,2012). Les monocytes se transforment en macrophages actives qui
peuvent se charger de la phagocytose, produire de nombreux médiateurs et collaborer avec les
lymphocytes pour développer la réaction immunitaire (en présentant des molécules
antigéniques aux lymphocytes). Ils ont une durée de vie supérieure a celle des

polynucléaire(Copath,2012)
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Figure 01 : Processus de migration des neutrophiles a travers les vaisseaux sanguins lors de

la réponse inflammatoire(Mury, 2018).
Phase de réparation (résolution)

Ce processus implique la formation d'un nouveau tissu conjonctif, connu sous le nom
de bourgeon charnu, qui, peu a peu, remplace le granulome inflammatoire et remplace les
tissus détruits pendant I'inflammation(Clos,2012). Les leucocytes du tissu de granulation,
les fibroblastes et les myofibroblastes, ainsi que les néo-vaisseaux sanguins, se trouvent
dans le bourgeon charnu (Eming et al., 2007). La matrice extra-cellulaire lache du
bourgeon charnu est initialement composée de glycosaminoglycanes (acide hyaluronique),
de collagene de type Il et de fibronectine. Ensuite, le bourgeon charnu se comble de
fibres collagénes de type I, s'affaiblit en fibroblastes, néo-vaisseaux et leucocytes et perd
de volume par l'action contractile des myofibroblastes. Au fil du temps, le bourgeon
charnu se transforme soit en une cicatrice, soit en une reconstitution d'un tissu conjonctif

similaire au tissu préexistant a I’inflammation (Weill et Batteux, 2003).

Apres la phase de bourgeon charnu, le foyer inflammatoire peut parfois laisser une

cicatrice qui est parfois déefinitive. Il est constitué d'un tissu conjonctif fibreux (principalement

composé de collagéne) qui remplace les tissus définitivement détruits. Pendant plusieurs mois,

la forme d'une cicatrice change peu a peu (Weill et Batteux, 2003).

1.1.2. Inflammation chronique

Néanmoins, un état d'inflammation aigué incontr6lé peut devenir chronique, ce qui peut

entrainer différentes maladies inflammatoires chroniques (Chang et al.,2017).



L'inflammation chronique est une inflammation qui ne guérit pas spontanément et qui

persiste ou s'aggrave pendant plusieurs mois ou plusieurs années (Copath,2012).

L'inflammation chronique est le résultat de divers éléments :

- A la présence d'un agent

pathogene que I'organisme ne peut pas eliminer.

- La réaction inflammatoire se poursuit méme aprés I'élimination de la substance qui l'a

déclenchée(Clos,2012).

-L'auto-immunité et de la présence constante d'antigénes identifiés par les auto-anticorps

comme dans le cas de la polyarthrite rhumatoide (Asif J Igbal,2016).

-L'inflammation non résolutive est l'incapacité d'éliminer les macrophages présents dans les

Iésions artérioscléreuses dans les artéres principales (Asif J Igbal,2016) .

1.2. Cellules de la réaction inflammatoire

Plusieurs types cellulaires interviennent dans le déroulement de la réaction inflammatoire

(Kummar,2014) (figure 02), en des temps différents dans des compartiments différents
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Figure 02. Les composants de la réaction inflammatoire aigué et chronique (kummar,2014).

Le tableau ci-dessous présente les principales cellules impliquéees dans la réaction

inflammatoire :

Type cellulaire

Fonction basique dans I’inflammation

Neutrophiles

Se déplacent vers le tissu extravasculaire, possedent des
caractéristiques phagocytaires et sont activés par des chimio-

attractants dans le lieu de 1’agression (Serhan et al., 2010).

Monocytes/macrophages

Les monocytes circulants migrent vers les tissus et se différentient en

tissulaires, dans le foie, les poumons... ou ils peuvent maintenir leur




vie pendant des années. Il s'agit de phagocytes puissants qui jouent un
role dans présentation de I'antigéne aux lymphocytes T et B ainsi que
dans la libération des médiateurs inflammatoires (Serhan et al.,
2010).

Lymphocytes

Il s'agit de cellules qui arrivent dans un foyer inflammatoire ou
infectieux et qui peuvent libérer des médiateurs qui régulent I'apport
ultérieur et I'activation des autres cellules, ce qui entraine le début de

I'immunité adaptative(Russell,1994).

Mastocytes

Sont des cellules résidentes des tissus, elles ont un role crucial dans a
régulation de I'noméostasie et de la régulation immunitaire (Frenzel
et al.,2013).

Basophiles

Migrent vers le tissu extravasculaire et possedent des caractéristiques
phagocytaires. Participent aux réactions allergiques (Serhan et al.,
2010).

Fibroblastes

Producteurs des protéines de la matrice extracellulaire donc ils jouent

un réle crucial dans la cicatrisation(Jordana,1994) .

Plaquettes

Elles jouent un réle crucial dans le déclenchement et le
développement de I'inflammation en libérant des médiateurs de
I'inflammation lorsqu'ils sont activés lors de la coagulation ou lors du

contact avec un complexe antigene-anticorps (Strassel et al.,2020).

Eosinophiles

IIs ont pour principale fonction de s’attaquer aux parasites en utilisant
le contenu de leurs granules. Elles jouent également un role essentiel
dans la régulation et la diffusion de la réponse immunitaire adaptative

en activant directement les lymphocytes T (Hogan et al.,2008).

Les cellules
endothéliales

vascularisées

Elles participent au processus de réparation post-inflammatoire en
synthétisant des protéines matricielles et différentes protéases
(Serhan et al.,2010)

1.3. Médiateurs de la réaction inflammatoire

Les médiateurs inflammatoires constituent 1’ensemble des molécules impliquées dans la

régulation du processus inflammatoire. Le tableau ci-dessous présente les principaux

médiateurs impliqués dans la réaction inflammatoire :




Roéle dans le processus

Meédiateur Exemple Origine . .
inflammatoire
-Assure la vasodilatation
Mastocytes, -A_mellore la per_meablllte des
. vaisseaux sanguins.
. . basophiles, ) , )
Histamine L. - -Stimule I’expression des
éosinophiles et lécules d'adhé s
. ) laquettes molécules d'ad erence a
Amines et peptides P ' l'intérieur des vaisseaux
_ sanguins (Mayouf,2019)
Vaso-actives -Augmente la perméabilité des
vaisseaux sanguins.
5-hydroxytryptamine | Mastocytes et | -Favorise la dilatation des
(5HT) Sérotonine plaquettes. capillaires.
-Stimule la contraction des
muscles lisses(Mayouf,2019)
-Réponse de la phase aigue
Cellules Th2 | -Prolifération des cellules B
. activées,CPA et | -Thrombopoiese (production
I'IL-6
autres cellules | des plaquettes).
somatiques -Synergie avec IL-1 et TNF sur
les cellules T(Jun et al .,2007).
-Mise en place des molécules
d'adhésion et des chimiokines
sur I'endothélium est essentiel
pour favoriser lI'accumulation
. de leucocytes.
Cytokines Pro Polynucléaires | -Amélioration de I'adhérence et
inflammatoires TNF neutrophiles, | de la migration des leucocytes.
mastocytes -Apoptose.
-Production NO.
-1l est essentiel pour contrdler
I'activation des macrophages et
les réponses immunitaires dans
les tissus(Jun et al .;2007).
Possédant des caractéristiques
Macrophages, o S
chimio attractantes qui attirent
IL8 cellules .
somatiques les neutrophiles, les cellules T
a (Jun et al .,2007).
Monocytes, -Actlygtlon_ des macrophage_s.
macrophages -Ar_nello_ratlon de Ia_ production
Chimiokines MCP-1 fibroblasts d'histamine basophile.

keratinocytes

-Favorisation I'immunité TH2
(Jun et al .,2007).




-Vasodilatation

-Favorise l'augmentation de la
perméabilité des vaisseaux
sanguins causée par I'histamine

Prostaglandines Leucocytes et la bradykinine.
-Responsable de la douleur
Médiateurs (augmentation de sensitivité
lipidiques des neurones) (Roumili,2024).
Basophiles, -Libération de médiateurs par
PAF Neutrophiles, | les plaquettes.
macrophages | -Vasodilatation.
-Production des ROS
-Activation des
neutrophiles(Roumili,2024).
-Provoque la production
_ Fraction C3, C5 d’histamine par des bas_ophiles
Anaphylatoxines C3a q f et les mastocytes ce qui
; u complément . . .
Systéme du et Chba o entraine une vasodilatation.
. inactif. , o
complément -La présence de C3a empéche
la migration et la dégranulation
des neutrophiles (Merle et
al.,2015).
-Cytokine a double action :
immunosuppresseur et
Cellules T, immunostimulant.
Cytokines anti IL10 monocytes, et | -Inhibition de la production
inflammatoires Macrophages | d'IL-2 chez les auxiliaires T.

-Favorise la prolifération des
cellules B et la production des
anticorps (Jun et al .,2007).

1.4. Thérapeutique de I’inflammation

Les principales catégories d'anti-inflammatoires utilisées dans le traitement des

pathologies inflammatoires sont les anti-inflammatoire stéroidiens (AIS) comme les

glucocorticoides et les médicaments anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS).

1.4.1. Anti -inflammatoires non stéroidiens (AINS)

Les anti-inflammatoires non stéroidiens inhibent I'enzyme cyclooxygénase (figure 03), ce

qui entraine une augmentation du métabolisme de I'acide arachidonique et, par conséquent,

une augmentation des niveaux de cystéinyl-leucotriénes pro-inflammatoires et sont

recommandés pour soulager la douleur modérée et légere ainsi que le contréle de la

température corporelle (Clara dos et al.,2020). Historiquement, des médicaments anti-

inflammatoires  non-stéroidiens tels que

l'acide acétyle
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salicyliqgue (Aspirine®),




I'indométacine, l'ibuprofene et le piroxicam ont été utilisés dans le traitement de
I'inflammation en raison de leur inhibition des effets de I'activité COX (Bacchi et al., 2012).

Néanmoins, la consommation d'AINS est liée a de nombreux effets secondaires, avec
une forte prévalence de nouvelles maladies et de décés (Bidaut Russell,2001 ;Clara dos et
al.;2020). Le traitement par les AINS entraine des effets secondaires en inhibant non
sélectivement les isoformes de la cyclooxygénase, y compris la COX-1, qui est constitutive
dans la plupart des tissus humains (Kendra et al.;2016). Cette fonction consiste a controler
plusieurs processus physiologiques tels que la préservation de l'intégrité de la muqueuse
gastrique, la fonction rénale et I'accumulation de plaques (Vonkeman et al., 2008).

Alors, donc Les anti-inflammatoires non stéroidiens peuvent causer des maux de téte ou
des vertiges, ainsi que des effets secondaires digestifs plus ou moins sévéres (nausées,
douleurs ou bralures d'estomac, ulcere ou hémorragie du tube digestif) (Thiéfin, 2003,
Nagata et al., 2016). D’allergies (éruption cutanée, asthme) et de problémes rénaux dans
certaines situations exceptionnelles (Horl, 2010).

1.4.2. Anti-inflammatoires stéroidiens(AlS)

Les AIS (les glucocorticoides) agissent en inhibant les prostaglandines et les protéines
impliquées dans les processus inflammatoires (figure 03), tels que les corticostéroides, qui
sont utilisés entre autres dans le traitement de I'asthme et de la réponse inflammatoire auto-

immune (Clara dos et al,.2020).

[ Phospholipides membranaires l

Phospholipase A2

[ Acide arachidonique ]

Stimulus Stimulus
physiologique inflammartoire
COX-1 constitutive = = COX-2 inductible
Estomac, rein, intestin, AINS Sites de l'inflammation
plaquettes, endothélium (macrophages, synoviocytes...)
PG
PGE2 PGI2 TxA2 : Cytokines.
2 inflamma- Protéases
estomac remns plaqucttes 2 auttres
toires
Fonctions physiologiques: Inflammation
protection d'organes Douleur

Figure 03. Mécanisme d’action d’AIS et AINS(Guerin,2020).
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Les glucocorticoides, comme les AINS, sont lies a de nombreux effets secondaires. Il est
plus probable que ces effets indésirables surviennent lorsque la durée du traitement est
prolongée et que la dose est augmentée. Il peut y avoir différents troubles. On peut observer
des troubles aigués tels que I'hypertension artérielle, la dérégulation de la production naturelle
de glucocorticoides a la fin du traitement, I'euphorie accompagnée d'insomnie pouvant
entrainer une psychose aigué et I'apparition d'ulcéres gastro-duodénaux. L'ostéoporose, les
cataractes et la prise de poids peuvent également étre des troubles chroniques (Henzen, 2003).
1.4.3. Anti-inflammatoires d’origine végétale

L'utilisation des plantes ou des produits de plantes pour des fins médicales est
principalement enregistrée dans des ouvrages et, récemment, sur un grand nombre de sites. De
plus, des données provenant de la littérature scientifiqgue ont démontré que des molécules
d'origine végétale ont des propriétés anti-inflammatoires significatives et que de nombreuses
de leurs actions sont liées a leur capacité a inhiber la synthese ou I'action de cytokines, de
Chimiokines et d'adhérence, ainsi qu'aux voies de 1’acide arachidonique et de I’oxyde nitrique

(Clara dos et al.,2020).
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“Le don d’une plante utile me parait plus précieux

que la découverte d’une mine d’or et d’un monument plus
durable qu’une pyramide”

Bernardin de Saint-Pierre
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2. Plante d’étude Laurus nobilis.L

La plante étudiée appartient a la famille des lauracées, qui est une famille botanique
comprenant au moins 2000 espéces différentes, mais pouvant atteindre jusqu’a 3500 especes
(Erika ,2013). 1l s’agit d’un arbrisseau ou d’un petit arbre aromatique (figure 04), généralement
glabre, mesurant de 1 & 8 metres de hauteur, pouvant atteindre parfois 20 m de hauteur (Quezel
et Santa, 1963). Originaire d'Asie mineure et présent dans le bassin méditerranéen, elles sont
réparties dans diverses régions du monde, notamment en Australie, en Amérique du Sud, en
Amérique du Nord, en Asie (dont la Chine et 1’Indonésie), en Europe, et méme en France
(Geerts et al.,2002). Cette plante posséde divers appellations Laurier noble, Laurier-sauce,

Laurier d’Apollon, Laurier franc, Laurier commun (Erika,2013)

2y % o ’1}&

/

| iu 04 :L’arbre de Laurus nobilis.L(photo riginale,2024)

Le Laurier est bien connu par son usage fréquent dans nos cuisines ou ses feuilles sont
utilisées comme simple condiment, alors qu’il possede de nombreuses propriétés et vertus
thérapeutiques. C'est est un arbre ou un arbuste, dont la hauteur peut atteindre 15 m, a feuilles
aromatiques permanentes un peu dures, de forme effilée, et de couleur vert sombre (Geerts et
al .,2002)

Les feuilles du Laurus nobilis .L sont persistantes, de couleur vert foncé sur le dessus et
plus claire en dessous (figure 05). Elles sont allongées, parfois lancéolées, avec des extrémités
pointues et un pétiole court. Le limbe présente un bord Iégerement ondulé et épaissi, recourbé
vers l'intérieur. Les feuilles mesurent environ 3 & 5 cm de large sur 10 cm de long.

Initialement velues, elles deviennent ensuite brillantes et glabres (Quezel et Santa, 1963).
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Figure 05 : Photographie de la feuille du Laurier local

2.1. Utilisation traditionnelle de la plante

Le laurier noble, Laurus nobilis.L, est largement utilis¢ comme épice et aromatisant
naturel a travers le monde. En plus de ses qualités culinaires, il est prisé pour ses propriétés
médicinales, ce qui le rend populaire dans les remedes traditionnels (Barla et al., 2007). Les
feuilles sont traditionnellement utilisées par voie orale en infusion pour traiter divers troubles
digestifs tels que les ballonnements, ainsi que les infections virales comme la toux et la
diarrhée. Elles sont également réputées pour leur effet calmant sur les douleurs hémorroidales
(Barla et al.,2007). En décoction, les feuilles de laurier sont employées dans le traitement des
bronchites séveéres, des insomnies et des régles douloureuses (Ballabio et Goetz.,2010). A
usage externe, elles sont utilisées dans des bains aromatiques antirhumatismaux (Vasey,
2013) ainsi qu’en gargarismes et en bains de bouche pour lutter contre l'angine et les
infections bucco-pharyngées(Vasey,2013). Pour soulager la douleur causée par la sinusite, il
est recommandé d'appliquer une compresse imbibée sur le front (Beloued, 2005).
2.2. Composition chimique

Les feuilles de Laurus nobilis.L sont connues par une composition chimique diversifiee
(tableau 03), comprenant notamment des acides phénoliques et des flavonoides, qui sont des
métabolites secondaires importants pour ses propriétés médicinales et aromatiques(Sangun et
al.,2010).

Classes Composés Références

) o Acide phénylacrylique,acides p-cumarique,fénulique,
Acides phénoliques o
sinapique
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Flavonoides

Rutine, isoquercitine, hypéroside,kampférol-3

rhamnoside

Hétérosides de lignanes

Méthoxisolarecirénol-9-O-xylosides, schizandraside

Alcaloides

ctinodaphnine, launobine, nandigérine

Lactones

sesquiterpéniques

Reynosine, santamarine, artémoreine

Huiles volatiles

1,8-cinéole, eugénol, acétate de linalyle, sabinéne,

géraniol
) Cathéchines, procyanidine B4, B5 et B7,
Tannins o
proanthocyanidines
Vitamine E

(Sangun et
al.,2010)

Tableau 03 : les principaux composants des feuilles de Laurus nobilis L

2.3. Activité biologique et usage therapeutique

Plusieurs études ont attribué au Laurier noble des propriétés biologiques et thérapeutiques

non négligeables (Sangun et al., 2010). En effet, I'activité antioxydante des différents extraits

des feuilles, de I'écorce et des fruits de Laurus nobilis.L a été rapportée par plusieurs études

(Simi¢, 2003 ; Sangun et al., 2010). De plus, il a été montré que les feuilles de Laurus

nobilis.L contiennent des agents anti-infectieux puissants et polyvalents, agissant contre les

bactéries, les virus et les champignons, offrant ainsi une efficacité étendue (Francehomme et
al., 2001 ; Liraetal., 2009).

D’autres études ont mis en évidence des propriétés anti-inflammatoires remarquable du
Laurier noble (Fang et al., 2005 ;Olivier et Imael.,2017).
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Matériels et méthodes
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I11. Matériel et Méthodes
3.1. Matériels

3.1.1Animaux d’étude
Cette étude est réalisée sur des rats Albinos wistar de sexe mal dont le poids varie

entre 200 et 250g fournies par l'institut Pasteur, Alger. Ils sont utilisés aprés une période
d'adaptation d’un mois et placés dans des cages ou ils ont acces libre a 1'eau et a 'alimentation

au sein de I'animalerie du département des S.N.V université 20 aolt 1955 Skikda, Algérie.

FREEE N o
Figure6: Les rats Albinos wistar

1 e fm o b

3.1.2. Matériel végétal
Cette étude a porté sur les feuilles du Laurier noble achetées du marché local de
Skikda afin de tester leurs éventuels effets anti-inflammatoires sur des modeéles

d’inflammation expérimentales chez le rat.

3.1.3. Solutions de travail

Les solutions de travail utilisées dans cette étude sont préparées comme suit :

-Solution de lavage péritonéal : Na cl 0.9% stérile.
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-Solution de xyléne pure

-Solution turk, préparée en mélangeant 1 ml de violet de gentiane avec 1ml d'acide
acétique

Le volume est complété a 100 ml avec de I'eau distillée.

- A~ carraghénane (1 %)préparé dans du Na cl 0.9% stérile.

-Solution d’aspirine : 400mg d’aspirine poudre dissoute dans 10ml du Na cl 0.9% stérile.

3.2. Méthodes

3.2.1. Préparation de la plante
Notre étude a porté sur les feuilles du Laurrus nobilis.L qui ont été testées pour leurs

propriétés anti-inflammatoires. Apres avoir identifié l'espece végétale par Le Dr.Sakhraoui
(université 20 Aout 1955, Skikda), nous avons procédé a une purification des feuilles pour les
débarrasser de toute impureté. Par la suite, elles ont été soumises a une dessiccation controlée
dans un environnement sombre, ventilé, sans humidité et maintenu a température ambiante.
Apres leur dessechement, les feuilles ont été tamisées puis pulvérisées finement a l'aide d'un

appareil mécanique de broyage électrique (Figure8)

3.2.1. Préparation des extraits hydrométhanoliques
La préparation de l'extrait hydrométhanolique de Laurrus nobilis.L (Laurier) a été

réalisée en mélangeant 100 g de poudre dans une solution hydrométhanolique 96% (500 ml) a
température ambiante maintenue sous agitation pendant 72 heures. Par la suite le mélange est
filtré a travers un papier filtre Whatman No.1. Le filtrat est soumis a une évaporation rotative
sous pression a 50°C (rotavapor) pour éliminer la phase méthanolique présente dans le
mélange. Une derniere €tape de séchage a 1’é¢tuve a 35°C est indispensable pour €éliminer les

phases aqueuses. Enfin, les résidus obtenus sont conservés dans des flacons sombres et a

I’abri de la lumiére a + 4°C jusqu’a leur utilisation (Figure8)
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Figures 8 : Les étapes de préparation de 1’extrait hydrométhanolique de Laurus nobilis.L

Afin d'évaluer le rendement de la plante en extrait sec, il est nécessaire de calculer le

rapport suivant. :
Rdt (%) = (P1 — P2/ P3) x 100
P1 : poids du ballon aprés évaporation.
P2 : poids du ballon vide avant évaporation.

P3 : poids de la matiére végétale de départ en poudre (100 g).

3.2.3. Dosage des composes phénoliques

a. Dosage des polyphénols totaux
Les polyphénols totaux sont généralement quantifiés en utilisant le réactif Folin-

Ciocalteu, qui est composé dacide phosphotungstique et d'acide phosphomolybdique.
Lorsque les phénols sont oxydés, le réactif se transforme en une combinaison d'oxydes bleus
de tungsténe et de molybdéne, ce qui donne une teinte qui absorbe la lumiere a une longueur
d'onde de 725 a 750 nm. L'intensité de cette coloration est liée a la quantité de polyphénols
présents dans les extraits de plantes. Pour les extraits du Laurier, 2 ml de I'extrait sont
mélangés avec 0,2 ml de réactif Folin-Ciocalteu et 1,4 ml de Na2CO3 a une concentration de
7,5 % (m/v). L'ensemble est mis en incubation a température ambiante, dans I'obscurité,
pendant une durée de 2 heures. Aprés le temps d’incubation ; les absorbances a 760 nm sont
mesurée a l'aide d'un spectrophotometre UV-1800 (Shimadzu). Selon, les résultats sont
mesurés en mg d'acide gallique équivalent par g d'extrait sec, en utilisant une courbe
d'étalonnage de I'acide gallique, qui est obtenue avec 6 concentrations allant de 0 a 1 mg/ml
(Waterhouse ,1999) .
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b. Dosage des flavonoides
La méthode utilisée pour mesurer les flavonoides est basée sur la méthode décrite par

Chang et al. (2002), mais avec quelques ajustements mineurs. Cette technique consiste a
créer un complexe extrémement stable entre les atomes d'oxygene présents sur les carbones 4
et 5 des flavonoides et le chlorure d'aluminium, ce qui donne une teinte jaune et absorbe dans
le visible a une longueur d'onde de 415nm. Dans les extraits de Laurus nobilis.L on ajoute 0,2
ml d'extrait & 1,72 ml d'éthanol a 96%, 0,4 ml de chlorure d'aluminium a 10% et 1 ml d'acétate
de sodium 1 M pour évaluer les flavonoides.

Apres cela, le mélange est agitaté et laissé incuber dans I'obscurité a tempeérature
ambiante pendant 30 minutes, puis on évalue lI'absorbance a 415 nm a l'aide d'un
spectrophotometre UV-1800 (Shimadzu). On exprime les résultats en mg de quercétine

équivalente par gramme d'extrait sec en utilisant une courbe d'étalonnage de la quercétine.

c. Dosage des tanins
On a employeé la méthode de la réaction vanilline afin de mesurer la quantité de tanins.

Afin d'accomplir cela, on a préparé un milieu réactionnel de 6 ml en mélangeant 1 ml
d'échantillon, 2,5 ml de réactif A (mélange de vanilline & 1% p/v dans le méthanol) et 2,5 ml
de réactif B (mélange de HCI ou dans I'éthanol), conformément aux recherches de (Price et
al.;1978). La réaction s'est déroulée pendant 15 minutes a une température de 30°C, puis
I'absorbance a été évaluée a une longueur d'onde de 500 nm (A500). En utilisant une courbe
d'étalonnage d'acide tannique, les résultats obtenus ont été exprimés en mg équivalent d'acide

tannique par gramme d'extraits.

3.2.4. Etude in vivo des effets anti-inflammatoires de I’extrait de Laurus

nobilis. L
Dans cette étude, nous avons évalué 1’activité anti-inflammatoire de Laurus nobilis.L

en ayant recours a différents modeles d'inflammation expérimentale induite chez le rat a
savoir, I’cedéme de l'oreille induit par le xyléne, la péritonite induit par la A-carraghénane et le

test d'immersion de la queue.

a. (Edéme de I'oreille induit par le xyléne
Les extraits hydrométhanolique de laurier ont été testés pour évaluer l'effet —

inflammatoire par le test de I’eedéme de 1'oreille induit par le xyléne (Atta 1998). Pour cela,
I’extrait méthanolique de Laurus nobilis.L a été administrée aux rats par voie orale
(200mg/kg) une heure avant I'induction de I'inflammation par l'application de 60pl de xyléne
pure sur la face interne et externe de l'oreille gauche de chaque rat, et la droite étant

considérée comme controle.
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Figure 9: Le xyléne FigurelO :application du xyléne sur 1’oreille gauche

Dans cette étude, 3 groupes de 6 rats ont été formés comme suit :

Groupe Controéle (+) : Les rats ont regu 60ul de xyléne sur 1’oreille gauche et ne sont
traités par aucune substance.

Groupe test : Les rats ont re¢gu 200mg/kg de I’extrait méthanolique de Laurus nobilis.L

par voie orale, une heure avant I’application de xyléne.

-. 7 R i .‘ i i

Figures 11:Gavage du rat é:r\l’extraitl de Laurier

Groupe Référence : Les rats ont regu 1ml de la solution d’acide salicylique (anti-
inflammatoire de référence) par voie orale, une heure avant I’application du xyléne.
L’épaisseur des deux oreilles (droite et gauche) des rats est mesurée a l'aide d'un pied
a coulisse digital (figure) avant I’application du xyleéne (t0) et toutes les 60 minutes durant
3h (1, t2,et t3) aprés administration du xyléne, I'augmentation de I'épaisseur étant

indicateur de l'inflammation de 1’oreille.
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Figure 12 : Pied a coulisse Figure 13 : Mesure de I’cedéme de ’oreille

b.Induction de la péritonite chez les rats par la A-carraghénane

Le pouvoir anti-inflammatoire de Laurus nobilis.L étudiée est également évalué par le
test de la péritonite induite par la A-carraghénane chez les rats selon la méthode décrite par
(Prekar et ses collaborateurs. ; 2015) a laquelle certaines modifications ont été introduites.
La péritonite est induite par injection de0.2ml de solution de A-carraghénane (1%) dans la
cavité péritonéale des rats qui ont recu ou non un traitement adéquat. Des groupes de 6 rats
sont formés comme indiqué :

Groupe contrdle (+) : Les rats regoivent I’injection de A-carraghénane et aucun autre
traitement.

Groupe contrdle (-) : Les rats recoivent I’injection de I'NaCl 0.9% stérile et aucun autre
traitement.

Groupe Test : Administration de (200mg/kg) de 1’extrait de Laurus nobilis.L par voie
orale (gavage) une heure avant I’induction de la péritonite.

Groupe référence : Administration de I’Acide salicylique (200mg/kg) par voie orale 1
heure avant I’induction de la péritonite.

Quatre heures aprés I’injection de la A-carraghénane, les rat sont sacrifiés par asphyxie
au chloroforme, suivi immédiatement par I’ouverture de la cavité péritonéale qui sera lavée
par puis on 2 ml de I’eau physiologique a0.9%(figurell) Le liquide résultant du lavage
péritonéal est récupéré a I’aide d’une micropipette et soumis a un comptage sur une lame de
Malassez aprés coloration a la solution turk, pour déterminer le nombre de neutrophiles
présents.
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Figures 14 : Test de I’cedéme induit par la carraghénane

c. Evaluation de P’activité analgésique
Le pouvoir analgésique de Laurus nobilis.L a été également évalué dans cette étude et

ce par le test de I'immersion de la queue des rats selon le Protocol de (Arselan et ses
collaborateurs. ;2015). Le test consiste en I’immersion du bout de la queue des rats (environ
2cm) dans de I’eau chaude maintenu a 55°c et a mesurer le temps de latence (temps au bout
duquel le rat réagit en retirant la queue de ’eau) a temps tO (avant application de toute
substance) puis chaque 30minutes (pendant deux heures) puis aprés 3heures apres
I’administration des substances d’étude. 3 groupes de six rats sont formés comme indiqué ci-
dessous :

Groupe témoins : Le temps de latence est mesuré avant que les rats ne subissent tout
traitement.

Groupe test : Administration orale de 200mg/kg de 1’extrait de Laurus nobilis.L une
heure avant la premiére immersion.

Groupe référence : Administration orale de 1ml de ’acide salicylique (200mg/kg) une

heure avant la premiére immersion.
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Figures 15 : Test de I’'immersion de la queue

3.3. Etude statistique
Les résultats in vivo sont présentés sous forme de moyenne arithmétique (M) des n
valeurs obtenues + 1’écart moyen (SEM) [M £ SEM], n=6. Le test T de Student est utilisé
pour évaluer la signification des effets des différentes substances testées in vivo et les

différences sont considérées significatives pour p<0,05 : (*), p<0,01 : (**).
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Résultats et discussion
1.Résultats

1.1. Rendement d’extraction

Dans cette étude, les rendements ont été déterminés par rapport & une masse initiale
équivalente @ 100g de la poudre végétale de Laurus nobilis.L,le rendement obtenu par
macération d’un échantillon de feuilles de Laurus est:3,57%

1.2. Dosage des composés phénoliques

1.2.1. Teneurs en polyphénols totaux
Les quantités de polyphénols correspondantes a chaque échantillon ont été calculées a

partir de la courbe d'étalonnage (figurel16)
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Figure 16: Courbe d’étalonnage d’acide gallique.
1.2.2. Teneur en flavonoides
Les quantités de flavonoides correspondantes a chaque échantillon ont été calculées a

partir de la courbe d’étalonnage (figurel7)
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Figure 17: Courbe d’étalonnage de la quercétine.

1.2.3. Teneur en tanins

La courbe d'étalonnage des tanins, établie en fonction des variations d'absorbance de

I'acide tannique a différentes concentrations (figurel8), revét une importance capitale dans

cette étude.
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Figure 18: Courbe d’étalonnage de I’acide tannique.

Les tests phytochimiques réalisés sur I’extraits hydrométhanolique de Laurus nobilis.L ont

donné les résultats montrés dans le tableau 07.
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Paramétre Extrait méthanolique
Teneur en polyphénols (mg EAG/g ES) 79.822+0,001
Teneur en flavonoides (mg EQ/g ES) 20,279+0,004
Teneurs en tanins (mg EAT/g ES) 22,661x0,004

1.3.Effets anti-inflammatoires de I’extrait de Laurus nobilis. L

Dans notre recherche, notre objectif était d'évaluer I'action anti-inflammatoire de I'extrait
hydro méthanolique de Laurus nobilis.L et de confirmer son utilisation traditionnelle
('administration par voie orale). Pour évaluer cette activité, deux modeéles d'inflammation
aigué ont été realisés in vivo chez le rat, a savoir la péritonite causée par I'injection de la A-
carraghénane et I'eedéme de 1'oreille causé par le xyléne. Le pouvoir analgésique du laurier a

également été étudie en utilisant le test de I'immersion de la queue.
1.3.1. Effet de Laurus nobilis.L sur la péritonite induite par la A-

carraghénane

La péritonite a été induite par I'injection de la A-carraghénane chez les rats comme
modéle d'inflammation aigue pour évaluer I'action anti-inflammatoire de I'extrait hydro
méthanolique de Laurus nobilis.L. Quatre heures aprés l'induction de la péritonite, le nombre
de leucocytes dans la cavité péritonéale est mesuré. Le nombre de cellules dans le liquide de
lavage péritonéal des rats du groupe contrdle négatif (ttmoin) qui ont recu une injection intra-
péritonéale de NaCl 0,9 % stérile était faible et ne dépassait pas les 4,16 x 10% + 1,16
leucocytes/rat (Figure 19). En revanche, le liquide péritonéal collecté des rats du groupe
controle (+) présentait une grande quantité de neutrophiles, avec environ 78.83 x 10°
neutrophiles (Figure 19).

Les rats qui ont regu I’extrait de Laurus nobilis.L & une dose de 200mg/kg par voie orale
ont observé une diminution trés importante (p<0,001) du développement de la péritonite. Ils
ont montré seulement prés de 28 x106 leucocytes dans leurs cavités péritonéales (figure 19),
ce qui correspond a une inhibition de I'inflammation de pres de 65% (figure 19). L’aspirine a
induit un effet un peu plus important car elle a réduit la péritonite chez les rats de pres 84%
(13,2x 108 leucocytes (figure19)
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Figure 19 : Effet de la solution de I’extrait de Laurus nobilis sur le nombre de leucocytes
recrutés au niveau de la cavité péritonéale aprés I’injection de 0.2ml de la A-carraghénane 1%
en IP. Les rats sont traités par 1 ml de I’extrait de Laurus nobilis.L par voie orale. Les
histogrammes représentent la moyenne (n=6) £ SEM;** : p<0.001 (test de student).

1.3.2.Effet de Laurus nobilis.L sur I’cedéme de I’oreille induit par le xyléne

Les symptémes classiques de I'inflammation aigué causée par le xylene sont la rougeur, la
chaleur, le gonflement et la douleur (Okoli et al.,2007), Ainsi, la mesure de 1'cedéme constitue
un outil trés efficace pour évaluer I'inflammation cutanée causée par le xyléne. On mesure
I'épaisseur de l'oreille de chaque rat a l'aide d'un pied a coulisse numérique. L'épaisseur de
I'oreille avant tout traitement est d'environ 0.3 ou 0.4 mm qui est considéré dans cette étude
comme controle positif.

L’ application du xyleéne provoque un cedéme de l'oreille qui atteint son maximum au bout
de deux heures, avec une taille de pres de 0.68+0.08 mm (figure20). Le gonflement diminue
au fil du temps, atteignant 0.63 £0.07mm apres 3h (figure20).

Les rats qui ont regu un traitement oral avec Laurus nobilis.L a une dose de 200mg/kg
présentaient une diminution tres importante de I'oedéme de l'oreille. En effet, la taille de
I'oreille des rats atteint son maximum au bout d'une heure, avec une épaisseur de pres de
0.65+0.06 mm ensuite on observe une diminution de 1’cedéme avec le temps atteignant 0.58
+0.08 mm aprés 2h avec un pourcentage d’inhibition de 14% et 0.48 +0.06mm apres 3h (
p<0.05) avec un pourcentage d’inhibition de 23%.

En effet les rats traités par 1’aspirine ne montrent pas d’cedéme de I’oreille traitée au
xyléne et ce dés la premiére heure (max 0.46% 0.11) ce qui entraine une prévention compléte

de I'inflammation.( p<0.01)
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Figure 20 : Evolution de 1’épaisseur de I’oreille suite a I’apparition de I’cedéme induit parle
xyléne aprées I’application orale de la solution de Laurus nobilis.L en fonction de temps, les
résultats sont présentés en moyenne £SEM pour n=6 ;** : p<0.01 ;* : p<0.05 par rapport au
control+.

1.3.3. Evaluation de I’activité analgésique de de I’extrait de Laurus nobilis.L

Un test d'immersion de la queue a également eté effectué afin d'évaluer I'effet analgésique
de Laurus nobilis.L. L'immersion de la queue du rat dans I'eau chaude entraine le retrait de la
queue par un mouvement brusque. On évalue le temps de I'apparition du réflexe pour chaque

rat.
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Figure 20 : Effet analgésique de Laurus nobilis.L par administration orale suite au test de
I’immersion de queue, les résultats sont présentés en moyenne = SEM pour n= 6. (**) Si
p<0,01, (*) si p<0.05 par rapport au control (+) (test de student).

Lors de I’immersion de la queue des rats témoins (non traitées) le temps de réaction des
rats était assez court 2.75s (figure 20). Les rats traités par 1’extrait de la plante d’étude a une
dose de 200mg/kg ont montré un temps de réaction prolongé de maniére significative apres 60
min de traitement, ou on a vu le rat retirer sa queue de I’eau aprés un temps diminué de pres
de la moitié par rapport au contréle (p<0,01). L’effet de I’extrait atteint son maximum apres
90 de traitement qui a réduit du temps de réaction des rats de pres de 63% (p<0,05). Ces
effets obtenus avec D’extrait d’étude sont trés proches de ceux obtenus avec |’aspirine
I’analgésique de référence. En effet, chez les rats traités avec I'Aspirine, on observe que le
temps de latence est lent des les premiers 30 minutes et atteint son maximum a 60 min de
5.75s qui donne un pourcentage de réduction du temps de réaction de prés de 67.6%
(p<0,05).
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2. Discussion

Notre recherche vise a étudier I'effet anti-inflammatoire de I'extrait de Laurus nobilis.L.
in vivo, incluant I'analyse quantitative de ses composés phytochimiques. Ces tests ont
révélé que Laurus nobilis.L est pourvue d’un puissant effet anti-inflammatoire.
2.1.Préparation de I’extrait de Laurus nobilis.L

L'extraction par methanol permet d'extraire une grande quantité de métabolites en

augmentant la perméabilité des parois cellulaires et facilite I'extraction d'un grand nombre
de composés polaires ainsi que de composés de moyenne et de faible polarité (Seidel et
al., 2005). En effet, il a été montré que 1’utilisation d'une solution hydroalcoolique permet
d’extraire différents phénols, flavonoides, terpénes, terpénoides et alcaloides, qui sont
réputés pour leurs propriétés anti-inflammatoires (Khoddami et al.,2013). Par ailleurs, il
a eté rapporté que les feuilles de Laurus nobilis sont une source précieuse de composeés
phénoliques, tels que les acides phénoliques et les flavonoides (Nasukhova et al., 2017).
Il est connu que I’extrait méthanolique de Laurus nobilis L contient une teneur élevee en
polyphénols (Dhifi et al., 2018). Ceci a été confirmé par nos résultats qui ont montré que
I’extrait préparé dans note étude était tres riche en polyphénols (79.82+0,0061 mg EAG/g
ES)

2.2. Effet de Pextrait de Laurus nobilis.L sur I’eedéme de ’oreille induit

par le xyléne

L’odéme induit par le xyléne chez le rat présente les mémes symptémes de
I’inflammation : rougeur, chaleur, gonflement, douleur. L’oreille des rats devient rouge et
commence a gonfler apres 1’application de xyléne. La mesure de 1’cedéme est donc un
excellent outil pour la quantification de I'inflammation cutanée. L’application locale du
xylene induit une réaction inflammatoire aigué caractéristique.

Selon (Okoli et al.,2007), l'application du xylene sur [l'oreille entraine une
accumulation de liquide, ce qui entraine la formation d'un cedéme qui est typique de
Iinflammation aigué et cela due a vasodilatation, infiltration des leucocytes
polynucléaires dans les tissus, une augmentation dans 1’IL-18 et la formation de I'cedéme
ainsi que I’augmentation de I’activité de la myélopéroxydase et de I’activité de la PLA2
(Ravelo et al., 2011). La PLAZ catalyse I'hydrolyse des phospholipides membranaires en
AA, ce dernier est impliqué dans la synthese des PG et LT, ce qui constitue la premiere
étape dans la réaction inflammatoire (José et al.,1992).
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Les rats qui ont regu un traitement oral avec Laurus nobilis.L présentaient une
diminution tres importante d'oedeme de I'oreille induit par le xyléne cet effet serait due a des
polyphénols que contiennent les feuilles de Laurus nobilis.L dans leur composition chimique
Selon (Manthey et al., 2000 ;Ferreira, 2002). En effet, les polyphénols sont connus pour leur
pouvoir anti-inflammatoire (Fiorini et al., 1998 ; Barla et al., 2007 ; Paulina et al., 2024) et
pourraient agir a plusieurs niveaux du processus inflammatoire responsable du développement

de I’cedéme de I’oreille induit par le xyléne chez le rat.
2.3. Effet de I’extrait de Laurus nobilis.L sur la péritonite induite par la

Carraghénane

Il est établi que l'inflammation provoquée par la carraghénane est un modele tres
pratiqgue pour évaluer les agents anti-inflammatoires actifs par voie orale (Olaleye et
al.,2004). Dans nos conditions expérimentales, la carraghénane (un mucopolysaccharide
sulfaté provenant d'un rhodophyceae) provoque une inflammation locale lorsqu'elle est
injectée par voie intra péritonéal. Cette injection chez le rat a conduit, apres 90 minutes,
I’accumulation d’un grand nombre de neutrophiles (prés de 80 millions) dans la cavité
péritonéale, qui est environ 6 fois le nombre de neutrophiles circulants. En fait, il est connu
que la carraghénane entraine la synthése de produits chimiques tels que I'histamine et la
sérotonine, de prostaglandines, de leucotriénes, de PAF (facteur activateur des plaquettes), de
cytokines, de NO (monoxyde d’azote) et de TNF (facteur de nécrose tumoral) qui
maintiennent I’inflammation (Ndiaye et al., 2016 ; Guedouari et al., 2020 ; Paulina et al.,
2024).

Le traitement des rats par 1’extrait de Laurus nobilis.L a grandement diminué le
développement de la péritonite chez le rat (65% d’inhibition). Ceci est un effet assez
important et seulement a une dose de 200 mg/kg. Il est trés probable qu’a des doses
supérieurs, ’extrait d’étude aurait exhibé un plus grand effet, et ceci serait di a sa richesse en
polyphénols comme nous 1’avons montré dans cette étude a I’instar de différentes autres
recherches (Manthey et al., 2000 ; Ferreira, 2002). Par ailleurs, il a été montré que I’extrait
alcoolique des feuilles Laurus nobilis.L cultivées en Algérie et administré & une dose de
100mg/kg a donné une inhibition de 30% de la péritonite induite par la carraghénane
(Guedouari et al., 2020). Ce résultat va parfaitement dans le sens de notre étude car la moitié
de la dose administrée dans notre étude a donné la moiti¢ de I’inhibition obtenue (65%b).
Contrairement aux résultats obtenus par (Esra et al.,2007) qui a trouvé que I'administration

orale de I'extrait éthanolique des feuilles de Laurus nobilis.L cultivées en Turquie a une dose
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de 250 mg /kg n’a que faiblement diminué le développement de la péritonite induite chez le
rat (6.6%0). Ces différences pourraient étre dues aux solvant utilisé pour I'extraction, a la
région et le temps ou la plante a été récoltée.

Ces effets anti-inflammatoires peuvent s’expliquer probablement par la présence de
composeés actifs dans les feuilles de cette plante : les polyphénols 79.822+0,001 qui seraient
probablement pourvus d’activité antagoniste a ’histamine, a la sérotonine, a la bradykinine et
a la biosynthése des PG (Nour Yahfoufi,2018). En effet, les flavonoides sont de puissants
inhibiteurs de la production des prostaglandines, des molécules pro-inflammatoires tres
actives. Cet effet serait di a la réduction du métabolisme de 1’acide arachidonique par
I’inhibition de la lipoxygénase, de la cyclooxygénase et de la phospholipase A2. Certaines
études ont aussi rapporté que ces flavonoides pourraient aussi inhiber la migration des
leucocytes en bloguant leur adhésion a la paroi vasculaire (Middleton et al.,1968 ;Manthey
et al., 2000)et a I’inhibition de la synthese de I’'IL-1 et le TNF-a, principaux inducteurs de
I’expression des molécules adhésives sur la paroi vasculaire (Cho et al., 2000). Il se produit
alors une coupure dans I’enchainement de la cascade des médiateurs de 1’inflammation
réduisant le recrutement des leucocytes au niveau du site inflammatoire (Atta,1998).

L’aspirine et les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) sont couramment utilisés
en clinique pour leurs propriétés anti-inflammatoires et analgésiques. Leur mécanisme
d’action est généralement attribué a 1'inhibition de la biosynthése de la prostacycline (PGI2) et
de la prostaglandine E2 (PGE2) via la cyclo-oxygénase (COX) (Clara dos et al., 2020). Au
site d’inflammation, ces prostanoides exercent des effets pro-inflammatoires et pro-
nociceptifs, en amplifiant 1’action d’autres médiateurs pro-inflammatoires comme :
I’histamine et la 5- hydroxytryptamine (al-Swayeh et al., 2000).

2.4. Effet analgésique de I’extrait de Laurus nobilis.L

L’administration de ’extrait hydrométhanolique des feuilles de Laurus nobilis.L & une
dose de 200mg/kg a montré une activité analgésique remarquable. En effet nous avons
constaté une augmentation du temps de réaction du rat a la chaleur. Sa richesse en
polyphénols et flavonoides pourrait expliquer sa capacité analgésique en inhibant la

production de prostaglandines (Middleton et al.,1968).
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Conclusion et perspectives

Dans le cadre du programme de recherche visant a promouvoir les plantes médicinales de
la pharmacopée algérienne, cette étude vise principalement a identifier de nouvelles
molécules ou activités a partir d'extraits de plantes qui pourraient étre utilisées comme tétes de
séries de médicaments. Dans cette étude, I'extrait méthanolique des feuilles de Laurus
nobilis.L a été préparé et fait I’objet de différents tests afin d’évaluer sa teneur en
polyphénols, son pouvoir anti-inflammatoire et analgésique. Pour cela nous avons appliqué
trois mod¢les d’étude in vivo chez le rat a savoir, la péritonite induite par la A-carraghénane,
I’cedéme de 1’oreille induit par le xyléne et le test de I’immersion de la queue dans 1’eau
chaude. L’ensemble des résultats apportés par notre ¢étude indiquent que 1’extrait
méthanolique des feuilles de Laurus nobilis.L qui était tres riches en polyphénols et
administre & une dose de 200mg/kg seulement, a montré un puissant pouvoir anti-
inflammatoire et inhibiteur de la péritonite induite chez le rat, un effet plus modéré sur
I’cedéme de I’oreille induit par le xyléne et un faible pouvoir analgésique.

En somme, les résultats de notre étude montrent que les feuilles de Laurus nobilis.L
constituent une importante source de composés actifs ayant une activité anti-inflammatoire
importante, ce qui expliquerait et conforterait leur utilisation en médecine traditionnelle.

Il serait intéressant de réaliser des études plus approfondies afin d’identifier le ou les
principes actifs de I’extrait des feuilles de Laurus nobilis.L qui pourrait étre utilisé comme

molécule thérapeutique.
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