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Résumé

Pistacia Lentiscus L., communément appelée lentisque, est une plante médicinale largement répandue
dans le bassin méditerranéen et traditionnellement utilisée pour ses propriétés anti-inflammatoires et
antioxydantes. Dans cette étude, l'extraction par macération a permis d'obtenir un extrait
hydrométhanolique des feuilles avec un rendement de 45,21 %, tandis que la pression a froid des fruits

a permis d'obtenir une huile végétale avec un rendement de 10,22%.

L'analyse phytochimique a montré que l'extrait est riche en composés phénoliques, avec une teneur en
phénols totaux de 20,87 £ 1,90 mg GAE/qg et en flavonoides de 4,09 + 0,34 mg EQ/g. En ce qui concerne
l'huile végétale, elle contien12,79 +0,45mg GAE/g de polyphénols et 1,04 +0,030mg EQ/g de

flavonoides, ce qui indique une présence significative de composés bioactifs dans les deux extraits.

L’évaluation de l'activité anti-inflammatoire a été réalisée a travers trois modeles expérimentaux
d'inflammation aigu€. Dans le modéle de 1'eedéme auriculaire induit par le xyléne, I'extrait a montré une
inhibition de 71% a la quatrieme heure, tandis que l'huile a atteint 75%, un effet trés significatif et
comparable a celui obtenu avec le Biofenac. Par ailleurs, dans le mod¢le de 1'cedéme de la patte induit
par la carrageenane, l'extrait administré a la dose (400 mg/kg) a présenté une inhibition maximale de
92%, une activité hautement significative qui dépasse largement celle de l'aspirine, laguelle a montré une
inhibition de 51%. L'huile, de son c0té, a induit une inhibition de 60%, ce qui représente un effet
hautement significatif et proche de celui observé avec le Biofenac (63%). Concernant le modele de la
péritonite induite par la carrageenane, les résultats ont révélé que I'extrait a réduit le recrutement des
neutrophiles de 80%, I'huile de 83%, tandis que l'aspirine a montré une réduction de 85%. Ces effets,

tous hautement significatifs, confirment I'activité anti-inflammatoire notable des deux extraits testes.

Ainsi, les résultats obtenus confirment le fort potentiel anti-inflammatoire de Pistacia Lentiscus L.,
attribué en grande partie a sa richesse en composés phénoliques et en flavonoides. Ces derniers, bien
connus pour leurs propriétés antioxydantes et anti-inflammatoires, semblent jouer un rdle clé dans la

modulation de la réponse inflammatoire.

les mots clés : Pistacia Lentiscus L., activité anti-inflammatoires, xylene,A- carrageenane , extrait

hydrométhanolique, huile végétale, phénols totaux, flavonoides.
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Abstract
Pistacia Lentiscus L., commonly known as lentisk or mastic tree, is a medicinal plant widely
distributed throughout the Mediterranean basin and traditionally used for its anti-inflammatory and
antioxidant properties. In this study, maceration extraction yielded a hydro-methanolic extract from
the leaves with a yield of 45.21%, while cold pressing of the fruits produced vegetable oil with a yield
0f 10.22%.
Phytochemical analysis showed that the extract is rich in phenolic compounds, with a total phenolic
content of 20.87 + 1.90 mg GAE/g and total flavonoid content of 4.09 + 0.34 mg QE/g. Regarding the
vegetable oil, it contained 12.79 + 0.45 mg GAE/qg of polyphenols and 1.04 + 0.030 mg QE/g of
flavonoids, indicating a significant presence of bioactive compounds in both extracts.
The anti-inflammatory activity was evaluated using three experimental models of acute inflammation.
In the xylene-induced ear edema model, the extract showed 71% inhibition at the fourth hour, while
the oil reached 75%, a highly significant effect comparable to that of Biofenac. In the carrageenan-
induced paw edema model, the extract administered at a dose of 400 mg/kg demonstrated a
maximum inhibition of 92%, a highly significant activity far exceeding that of aspirin, which
showed 51% inhibition. The oil, on the other hand, induced 60% inhibition, which is also highly
significant and close to the effect observed with Biofenac (63%o).
In the carrageenan-induced peritonitis model, results showed that the extract reduced neutrophil
recruitment by 80%, and the oil by 83%, while aspirin showed a reduction of 85%. These highly
significant effects confirm the notable anti-inflammatory activity of both tested extracts.
Thus, the obtained results confirm the strong anti-inflammatory potential of Pistacia Lentiscus L.,
which is largely attributed to its richness in phenolic compounds and flavonoids. These bioactive
molecules, well-known for their antioxidant and anti-inflammatory properties, appear to play a key role

in modulating the inflammatory response.

Keywords: Pistacia Lentiscus L., anti-inflammatory activity, xylene, A-carrageenan, hydro-methanolic

extract, vegetable oil, total phenols, flavonoids.
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Introduction

Introduction

L'inflammation est un processus physiopathologique fondamental qui permet a l'organisme de se
défendre contre diverses agressions, qu'elles soient d'origine microbienne, traumatique, chimique ou
immunitaire. Ce mécanisme de défense, rapide et dynamique, implique une cascade complexe
d'événements cellulaires et moléculaires visant a éliminer l'agent causal et & initier la réparation des tissus
lésés.

L'inflammation se divise en deux phases principales : I'inflammation aigué, non spécifique, qui intervient
rapidement avec la mobilisation des polynucléaires neutrophiles et autres cellules phagocytaires pour
neutraliser l'agresseur, et I'inflammation chronique, qui survient lorsque la réponse inflammatoire
persiste, faisant appel au systeme immunitaire adaptatif et pouvant entrainer des dommages tissulaires
importants et des maladies inflammatoires chroniques telles que la polyarthrite rhumatoide ou les
maladies inflammatoires de I'intestin

Les traitements conventionnels de l'inflammation reposent principalement sur ’utilisation des anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS) et les corticostéroides, efficaces mais souvent limités par leurs
effets secondaires a long terme, notamment des troubles gastro-intestinaux, hépatiques, rénaux ou une
immunosuppression. Cette situation a conduit a un intérét accru pour les alternatives naturelles,
notamment les extraits de plantes médicinales, riches en composés bioactifs aux propriétés anti-
inflammatoires, antioxydantes et immun modulatrices.

Parmi ces plantes, Pistacia Lentiscus L. (lentisque), largement utilisée en médecine traditionnelle
méditerranéenne, est reconnue pour sa richesse en composés phénoligues, terpenes, flavonoides et acides
tri-terpéniques, qui conférent a ses extraits des propriétés biologiques prometteuses. L'étude de I’activité
anti-inflammatoire in vivo de ces extraits vise a mieux comprendre leur potentiel thérapeutique et a
valoriser la pharmacopée traditionnelle par une approche scientifique rigoureuse, ouvrant la voie a des

traitements alternatifs naturels contre les affections inflammatoires.
Ce mémoire est structuré en deux grandes parties :

. La premiére partie est consacrée a une revue bibliographique regroupée dans le chapitre 1, qui
aborde les notions générales liées a la phytothérapie et aux plantes médicinales, les polyphénols, les
mécanismes de I’inflammation, ainsi qu’une présentation detaillée de la plante étudiée, Pistacia

Lentiscus L.



Introduction

. La seconde partie est expérimentale comprend : Chapitre 2, ou on présente dans un premier temps
le matériel végétal et animal utilisé, ainsi que les équipements et les méthodes expérimentales ayant
permis la réalisation de I’étude.
Le chapitre 3 est dédi¢ a la présentation des résultats obtenus, accompagnée d’une discussion scientifique

les interprétant.

Le manuscrit est achevé par une conclusion présentant une synthése des meilleurs résultats obtenus

avec les perspectives envisagées visant a ouvrir des pistes pour des recherches futures.
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I. L’inflammation :

I.1. Définition :

L’inflammation est une réponse physiologique essentielle du systéme immunitaire face a une agression,
qu’elle soit d’origine interne ou externe (Inserm, 2012). Elle constitue un mécanisme de défense visant
a ¢éliminer I’agent agresseur, a limiter les dommages tissulaires et & amorcer les processus de
réparation. Ce processus peut étre déclenché par une grande variété de stimuli, incluant des agents
physiques comme la chaleur, le froid, les traumatismes ou les radiations ionisantes, ainsi que par des
agents biologiques ou chimiques, tels que les pathogénes microbiens, les piqiires d’insectes, les toxines
ou encore les produits de dégradation cellulaire (Diebold et al., 1995).

Cliniquement, I’inflammation se caractérise par quatre signes majeurs, classiqguement décrits depuis

I’ Antiquité :la rougeur, le gonflement, la chaleur et la douleur.

- La rougeur (érythéme) résulte de la vasodilatation et de I’augmentation du flux sanguin vers la zone
lésée.

- Le gonflement (cedéme) s’explique par une fuite de liquide et de protéines plasmatiques due a une
perméabilité accrue des vaisseaux sanguins.

- La chaleur, quant a elle, découle de I’hyperémie locale et de I’intensification de 1’activité cellulaire.

- Enfin, la douleur est provoquée par ’activation des nocicepteurs, stimulés par diverses substances

chimiques libérées au cours du processus inflammatoire (Libby, 2007).

I.2. Les Types de I’inflammation :
L'inflammation peut étre classée en deux grands types : I'inflammation aigué et I'inflammation

chronique, selon la durée, la nature de la réponse, les cellules impliquées et I’évolution du processus.

A -L’inflammation aigué :

L’inflammation aigué représente une réponse immédiate de ’organisme a une agression. Elle est
généralement de courte durée (quelques jours a quelques semaines), d’installation rapide, et se
manifeste par des phénomenes vasculo-exsudatifs intenses. Dans la plupart des cas, cette réaction se
résout spontanément ou sous 1’effet d’un traitement. Toutefois, en cas de destruction tissulaire
importante, elle peut laisser des séquelles (Charles et al., 2010).

L’inflammation aigué évolue en trois phases successives :
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v" Phase vasculaire :

Elle débute par une breve vasoconstriction artériolaire, induite par le systeme nerveux sympathique.
Cette phase est douloureuse en raison de la libération de médiateurs tels que 1’histamine, la
sérotonine et les kinines, qui stimulent les terminaisons nerveuses. Rapidement, une vasodilatation
suit, entrainant une augmentation du flux sanguin local et une hyperperméabilité capillaire. Cela
permet I’extravasation des cellules immunitaires et du plasma, a I’origine de la rougeur, de la

chaleur et de ’cedéme (Charles et al., 2010).
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Figure 1 : Formation du transsudat et d’exsudat (Kumar et al., 2007)

v" Phase cellulaire :

Les premiéres cellules recrutées sur le site inflammatoire sont les polynucléaires neutrophiles, qui
arrivent dans les six heures suivant I’agression. Ces cellules effectuent la phagocytose des agents
pathogenes ou des débris tissulaires. Elles sont ensuite relayées par les monocytes, qui se
différencient en macrophages. Ceux-ci assurent le nettoyage du site inflammatoire et initient la
réponse immunitaire spécifique, en coopeération avec les lymphocytes et plasmocytes (Nathan,
2002). Les neutrophiles se fixent d’abord a I’endothélium vasculaire, puis traversent celui-ci en
réponse a des signaux chimiotactiques tels que I’'TL-8, le C5a et le LTB4. Leur activation entraine la
libération d’enzymes (¢élastase, collagénase) et de radicaux libres, contribuant a 1’élimination de

I’agresseur.(Kolaczkowska et Kubes,2013)
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| Neutrophile circulant [ Rolling Polarisation - adhérence ferme ™ igration de Fendothéli

PSGL-1

Intégrine p2 Intégrine j2
Inactive i

Front de
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Ligands matriciels

| Elimination du pathogéne | Migration |

Figure 2 : Processus de migration des neutrophiles a travers les vaisseaux sanguins
( Mohamed bouaouina, 2006).

* Phase de résolution :

Cette derniére phase dépend du degré de Iésion tissulaire. Lorsque les agents pathogénes et les débris
cellulaires ont été éliminés, les macrophages libérent des cytokines qui stimulent la réparation
tissulaire. L’endothélium se régénere, et en cas de lésions plus profondes, les fibroblastes interviennent
pour restaurer la matrice extracellulaire a ’aide de collagene, fibronectine et laminine. L’angiogenéese

est régulée, et le retour a ’homéostasie marque la fin de la réponse inflammatoire (Weill et al., 2003).

B- L’inflammation chronique:

L'inflammation chronique se distingue par une durée prolongée (plusieurs mois a années) et par
I’infiltration de cellules immunitaires mononucléées telles que les lymphocytes, macrophages et
plasmocytes. Elle résulte souvent d’une persistance de 1’agent agresseur ou d’une dérégulation des
mécanismes de I’'immunité innée et adaptative. Elle est typiquement observée dans certaines maladies
comme la polyarthrite rhumatoide, le rejet chronique de greffe, la bérylliose, ou encore dans les
inflammations granulomateuses (Charles et al., 2010).

Dans cette forme d’inflammation, les macrophages jouent un role central. Ils sécrétent des médiateurs
pro-inflammatoires qui activent les fibroblastes, responsables du dép6t de collagéne, et entretiennent la
stimulation des lymphocytes. Ces derniers renforcent la réaction inflammatoire par la libération de

6
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cytokines. (Abbas al.,2018)

Le processus inflammatoire chronique débute, tout comme dans la phase aigué, par une réponse
vasculaire. Des molécules d'adhésion apparaissent a la surface des cellules endothéliales, facilitant
I’adhésion et la migration trans endothéliale des lymphocytes et monocytes. Une fois dans les tissus,
ces cellules sont activées, poursuivant ainsi I’inflammation. Les différences dans I'expression des
molécules d'adhésion influencent la nature des cellules immunitaires recrutées (Nourshargh et al.,
2006 ; Charles et al, 2010).

1.3. Les pathologies de I’inflammation :

Les maladies inflammatoires sont le résultat d’un déréglement du systéme immunitaire, pouvant
toucher divers organes et tissus de 1’organisme, notamment la peau, les articulations, le systéme
nerveux, le systéeme digestif, entre autres (Charles et al., 2010).

L’inflammation joue un réle clé dans la progression de nombreuses affections, en particulier en
rhumatologie, ou elle peut atteindre la membrane synoviale, les muscles, les tendons ainsi que les
vaisseaux sanguins (Georgin et al., 2018). Parmi les maladies inflammatoires cutanées, la dermatite de
contact se distingue comme une réaction inflammatoire due a une hypersensibilité médiée
principalement par les lymphocytes T de type TH1 (Chapel et al., 2004).

Par ailleurs, une insuffisance surrénalienne partielle peut survenir a la suite d’un traitement stéroidien
de courte durée, pouvant évoluer vers une crise d’Addison, une urgence médicale potentiellement fatale
accompagnée de symptémes variés (Henzen, 2003).

D’autres pathologies inflammatoires incluent également I’ inflammation pulmonaire ainsi que les
maladies inflammatoires chroniques de I’ intestin, toutes caractérisées par des mécanismes immunitaires

complexes et une inflammation persistante.

L.4. Les anti-inflammatoires :

Les anti-inflammatoires sont des substances utilisées pour combattre les mécanismes de I'inflammation.
IIs permettent de réduire la douleur, I’inflammation, et parfois la fievre (Perlemuter G., et Perlemuter
L., 2020). On distingue principalement deux grandes classes d’anti-inflammatoires : d’une part, les
anti-inflammatoires synthétiques, qui regroupent les anti-inflammatoires stéroidiens (AlS) et les anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS) ; d’autre part, les anti-inflammatoires naturels, généralement

issus de sources végétales.
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1.4.1. Les anti-inflammatoires synthétiques :
a) les anti-inflammatoire non stéroidiens (AINS) :
» Définition :
Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) représentent I'une des classes de medicaments les plus
fréquemment utilisées a 1’échelle mondiale en raison de leurs propriétés anti-inflammatoires,
analgésiques et antipyrétiques. Toutefois, leur usage prolongé s’accompagne souvent d’effets

secondaires notables, notamment des Iésions gastro-intestinales (tels que les ulcéres), une insuffisance

rénale ou vasculaire, ainsi que des troubles de I’hémostase (Ouédraogo et al., 2012).

> Meécanisme d’action :

Les AINS agissent principalement en inhibant la synthése des prostaglandines, des médiateurs
lipidiques impliqués dans la douleur, la fievre et I’inflammation. Cette inhibition altere également les
mécanismes de protection gastrique et les fonctions plaquettaires, ce qui peut entrainer des risques
accrus d’hémorragies et de complications digestives (Jick, 1994 ; Risser et al., 2009).

En effet, Les AINS exercent leur action par I’inhibition des enzymes cyclo-oxygénases (COX),
responsables de la transformation de I’acide arachidonique en prostaglandines. On distingue deux
formes principales de COX :

COX-1, exprimée de maniére constitutive, est impliquée dans la protection de la muqueuse gastrique,
la régulation du débit sanguin rénal et I’agrégation plaquettaire ;

COX-2, inductible, est activée principalement en réponse a des stimuli inflammatoires.

Les AINS non sélectifs inhibent a la fois COX-1 et COX-2, ce qui explique leur efficacité anti-
inflammatoire mais également leurs effets indésirables, notamment gastro-intestinaux. En revanche, les
AINS dits « sélectifs » ciblent spécifiquement COX-2, réduisant ainsi les effets secondaires digestifs
tout en conservant I’efficacité anti-inflammatoire (Moulin et Coquerel, 2002). La diminution de la
production des prostaglandines pro-inflammatoires, telles que la PGE2 et la PGI2, est au cceur de leur

mécanisme pharmacologique
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b) Les anti-inflammatoires stéroidiens (AlS) :

> Définition :
Les anti-inflammatoires stéroidiens (AlS), ou glucocorticoides, sont des composés synthétiques dérivés
du cortisol, I’hormone glucocorticoide naturellement sécrétée par les glandes surrénales. Ils
représentent le traitement de choix pour de nombreuses pathologies inflammatoires chroniques, telles
que I’asthme, la polyarthrite rhumatoide, les maladies inflammatoires de I’intestin ou encore certaines
affections auto-immunes. Contrairement aux AINS, les glucocorticoides ont la capacité d’agir sur
I’ensemble des phases de la réponse inflammatoire.
Par leur effet vasoconstricteur, ils réduisent les phénomeénes vasculaires associés a 1’ inflammation
(exsudation, cedéme, érythéme). De plus, leur action antiproliférative inhibe 1’activité de plusieurs
types cellulaires impliqués dans I’inflammation, tels que les macrophages, lymphocytes, fibroblastes et
polynucléaires neutrophiles. Ils exercent ainsi un effet profond sur les mécanismes cellulaires précoces
et tardifs de I’inflammation, ce qui en fait des agents puissants dans le contrdle des processus

inflammatoires complexes (Muster D., 2005).

» Mécanisme d’action des anti-inflammatoires stéroidiens :
Les glucocorticoides exercent leur activité anti-inflammatoire principalement en inhibant la synthése
des prostaglandines, en particulier via une action sur la phospholipase A2 dans la voie métabolique de
I’acide arachidonique. Leur mécanisme d’action repose a la fois sur des effets cytoplasmiques et des
effets génomiques, qui modulent la transcription et I’expression des génes dans les cellules. Les
glucocorticoides se lient a un récepteur spécifique composé de trois domaines fonctionnels : le domaine
N-terminal qui fixe les glycoprotéines, le domaine central qui permet la liaison a I’ADN, et le domaine
C-terminal qui agit sur les promoteurs géniques pour activer ou inhiber la transcription (Diallo L.,
2019).
L’un des effets génomiques majeurs est la stimulation de la synthése de la lipocortine, une protéine
capable d’inhiber la phospholipase A2. Cette inhibition réduit la libération de 1’acide arachidonique a
partir des phospholipides membranaires, limitant ainsi la formation de médiateurs pro-inflammatoires
tels que les prostaglandines et les leucotrienes. En outre, les glucocorticoides inhibent la production de
plusieurs protéines pro-inflammatoires, notamment certaines interleukines, les cytokines, la
phospholipase A2 et la cyclooxygénase-2 (Lullmann et al., 1996).

» Effets secondaires des glucocorticoides :
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A Dinstar des anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS), I"utilisation des glucocorticoides est
associée a de nombreux effets indésirables. Ces effets secondaires sont d’autant plus fréquents que la
durée du traitement est prolongée et que les doses administrées sont élevées. lls peuvent apparaitre de
maniere aigué, comme une élévation de la pression artérielle ou une suppression de la production
endogene de glucocorticoides a I’arrét du traitement. D’autres complications se développent de facon
chronique, notamment 1’ostéoporose, les cataractes ou encore I’obésité (Caplan et al., 2017)

1.4.2.Les anti-inflammatoires d’origine végétale :

Depuis I’ Antiquité, la phytothérapie occupe une place importante dans la médecine traditionnelle pour
le traitement des affections inflammatoires. Les plantes médicinales renferment une grande diversité de
composés phytochimiques aux propriétés thérapeutiques variées (Barnes, 1998). De nombreuses
études scientifiques ont mis en évidence les effets anti-inflammatoires de ces composés naturels,
notamment les polyphénols, les flavonoides, les saponines, les alcaloides, et les huiles essentielles. Ces
substances bioactives exercent leurs effets en inhibant les voies enzymatiques de la cyclooxygénase
(COX) et de la lipoxygénase (LOX), tout en modulant d’autres mécanismes impliqués dans la réponse

inflammatoire (Bourkhiss et al., 2010).
I1.Présentation de la plante étudiée :

I1.1. Description botanique :

Le genre Pistacia fait partie de la famille Anacardiaceae, qui est une famille universelle des
Sapindales/Rutales (Wannan et Quinn, 1991) regroupant environ 70 genres et plus de 600 especes
(Mitchell et Mori, 1987). 1l s'agit de plantes dioiques, c’est a -dire que les fleurs males et femelles se

trouvent sur des arbres distincts (Ghalem et Benhassaini, 2007).

.v

Figure 3 :Pistacia Lentiscus .L de Giancarlo Dessi sur le site http://commons.wikimedia.org-
LisenceCCBY-SA ou GFDL.
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Une étude monographique du pistachier a éte réalisée par (Zohary ,1954) et (Khelil et Kellal, 1980)
montrant que le genre Pistacia comprend les especes suivantes :
Pistacia atlantica Desf.ou pistachier de 1’Atlas,

Pistacia Lentiscus L .ou lentisque : fruits non comestibles ;

Pistacia terebinthus L. ou thérébinthe : fruits aigrelets comestibles,

Pistacia vera ou pistachier cultivé,

Pistacia afghanistania,

Pistacia chinensis,

Pistacia khinjuk,

Pistacia mexicana,

Pistacia palestina,

Pistacia wienmannifolia,

Pistacia intergerrima.

Par ailleurs, en Algérie, le genre est représenté par quatre espéces ; en I’occurrence :Pistacia Lentiscus
L, Pistactcia terebinthus,Pistacia vera et Pistacia atlantica (Quezel et Santa,1962).

Le Pistacia Lentiscus .L également connu sous le nom de « Lentisque », est un arbuste ramifié qui atteint
une hauteur de 1 & 3 metres et dégage une forte odeur résineuse (Coste, 1937). D’aprés More et White
(2005).

a- Lesfeuilles :
Les feuilles sont persistantes, avec 4 a 10 folioles elliptiques, obtuses, mucronulées, coriaces, vert foncé

sur la face supérieure, vert clair, a limbe décurrent. Le pétiole est étroitement ail (Lemaistre, 1959).

Figure 4 : Les fleurs de Pistacia Lentiscus .L (Photo originale, 2025)

11
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b- Les Fleurs

Pied male et femelle sont distinct, fleurissent en grappes spiciformes denses, unisexuées et tres
aromatiques (Amara et al., 2019). Les fleurs femelles sont de couleur verte jaunatre et les fleurs males

sont d’un rouge foncé (Somson, 1987).

Prstfacia lernnfesces Fleawsrs

Figure 5 :Les fleurs de Pistacia Lentiscus .L de Antonio sur le site www.flickr.com-Licence
CCBY-NC 3.0

c- Les fruits :

Les fruits du pistachier est une baie globuleuse de 2a3 mm, monosperme ; d’abord rouge, puis noir a
maturité (Amara et al., 2019).

Figure 6 : Les fruits de Pistacia Lentiscus (Rouge et noir) (Photo originale, 2025)

d- Larésine:

La résine ou « mastic » est obtenue, en été, par I’incision répétée des tiges. La production peut, de cette
facon, atteindre 4 a 5 kg par arbre de couleur jaune clair, irritante, ce produit résineux transparent émet

une odeur balsamique relativement forte (G ; Bensalem, 2015), (A .cherif, 2016).

12
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e- Les Rameaux :

Branche étalées, a ecorce brun rougeatre, lisse puis écailleuse (Annie et pierre,2014).Tortueuse et

pressees, qui forment une masse serrée (Bougherara 1 ,2015).

Figure 7 : Les Rameaux de Pistacia Lentiscus .L (photo originale, 2025)

f- L’écorce :

Rougeétre sur les jeunes branches et vire au gris avec le temps. Quand on incise 1’écorce la plante

laisse s’écouler une résine irritante non colorée a odeur forte (More et white, 2005).

Figure 8 : L’écorce de Pistacia Lentiscus .L de Valter jacinto sur le site  www.flickr.com-
LicenceCC-BY-NC-SA 3.0.

IV.2. Répartition géographique :

a- Dans le monde :
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Le pistachier lentisque est trés commun dans le bassin méditerranéen, (figure 09) il se trouve a 1’état
sauvage, dans les maquis et les garrigues dans tous types de sols, bien qu’il préfére les terrains siliceux.
C’est est un arbrisseau que ’on trouve couramment en sites subhumide, semi —aride et arides sur le
pourtour méditerranéen de I’Europe, d’Afrique et d’Asie, jusqu’aux Canaries et Portugal (Verdu et

Garcia — Fayos, 2002).
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Figure : répartition géographique du lentisque dans le monde. (Karaoui rt El-heit,2017) (violet : la

répartition du lentisque dans le monde)

b- En Algérie :

En Algérie, le lentisque se trouve dans les zones forestieres sur le long du nord Algerien (More et white,
2005) .11 occupe I’étage thermo-méditerranéen .Sa limite méridionale se situe aux environs de Saida, sa
présence au sud de 1’Atlas saharien n’est pas signalée. On le retrouve sur tous les types de sol, dans
I’ Algérie sub humide est semi-aride (Saadoun,2002), plus précisément dans le bassin du Soummam en
associatin avec le pin d’Alep, le chéne vert et le chéne liege (Belhadj,2000).
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Algérie

- Pistacia lentiscus L. \,\ 3

Figure 10 : Aire de répartition de Pistacia Lentiscus .L autour du bassin méditerranéen
(Seigue,1985)

I1.3. Nomenclature de Pistacia Lentiscus .L :

Pistacia Lentiscus .L est une plante décrite pour la premiere fois par le botaniste linné en 1753
(Mecherara, 2007) ,le nom Pistacia vient du grec pistaké et lentisque vient du latin lentus , qui signifie
visqueux. Cet arbre est appelé ainsi car il est cultivé pour sa résine aromatique (Codif recherche
etnature, 2012).

Le lentisque est un arbre qui se distingue par plusieurs caractére comme la résistance a pénurie d’eau, la
résistance pendant de longues périodes a la haute température et au rayonnement solaire, certains

auteurs le considerent comme une plante thermophile (Boudjemaa et al, 2020).

> Noms vernaculaires :

Cette espece possede plusieurs noms vernaculaires qui différent d’une région a une autre (Djedaia

,2017) ; décrites dans le Tableau 1.
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Tableau 1 : Noms communs de Pistacia Lentiscus .L.  (Benmehdi , 2012).

Nom scientifique Pistacia Lentiscus L

Nom francais Pistachier Lentisque ou arbre
mastic

Nom anglais Chio mastic tree

Nom arabe Derw, Sareys ,addraw

Nom kabyle ou berbére Tidekth ,Amadagh

Nom espagnol Lentisco

Nom turque Pistache

Nom italien Lentischio ,Lentisco , Sondro
,Stinco

Nom allemand Mastix baum

Nom dans Pest algérien Gadhoum

» Taxonomie :

La taxonomie du Pistachier lentisque est décrite dans le Tableau 2.

Tableau 2 : Classification botanique du Pistacia Lentiscus .L (Bakli ,2020).

Régne Plantae
Embranchement Spermatophyta
Sous embranchement Angiospermae
Division Magnoliophyta
Classe Dicotylédones

Sous classe Dialypétales
Ordre Sapindales
Famille Anacardiaceae
Genre Pistacia

Espece Pistacia Lentiscus L.
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I1.4. Composition chimique du pistachier :

Les études phytochimiques montrent que le Pistacia Lentiscus .L présente une tres forte

teneur en anthocyanes, leucoanthocyanes, tannins totaux, tannins galliques, flavonoides, glucosides et
amidon. Avec une présence modérée des mucilages et une absence totale des saponosides, des

sénosides, des quinones libres, des coumarines, des irridoides et des alcaloides (Arab et al., 2014).

a- Feuilles :

La composition chimique des feuilles de Pistacia Lentiscus L., est caractérisée par la présence de
glycosides de flavonoles comme la quercétine, myricetine, lutéoline ainsi que 1’isoflavone genisteine.
Elles contiennent 6 a 7% du gallotannins de faible poids moléculaire, a savoir I’acide gallique et les
dérivés d’acide quinique 5-O-, 3,5-Odi- et 3, 4,5-O-trigalloyl (Ferradji, 2011).

b- Fruits:

L’huile extraite des fruits, eux-mémes comestibles, s’utilise en frictions adoucissantes comme les
autres huiles. Elle sert a la table, a 1’éclairage et a la fabrication du savon (Fournier, 1999). Les études
phytochimiques montrent que les fruits de Pistacia Lentiscus L., présentent une trés forte teneur en
anthocyanes, leucoanthocyanes, tannins totaux, tannins galliques, flavonoides, glucosides et amidon.
Avec une présence modérée des mucilages et une absence totale des saponosides, des sénosides, des
quinones libres, des coumarines, des irridoides et des alcaloides (Arabet al., 2014).

c- Résine:

La résine présente cing constituants majeurs solubles dans I'éthanol : o -pinéne (40%), B pinene
(1,5%), B -myrcene (9%), le limonene (1,0%), et B-caryophyllene (5%) (Abdeldjelil, 2016).

d- Huile essentielle :
Les huiles essentielles de Pistacia Lentiscus L., obtenues présentent un aspect liquide et limpide, elles

sont de couleur jaune dégageant une odeur aromatique, trés puissante et pénétrante (Arab et al., 2014).

I1.5. Utilisations de Pistacia Lentiscus :

a-Utilisation thérapeutique :

P. lentiscus est connu pour ses propriétés médicinales depuis I’antiquité ; il occupe une place
appréciable dans la médecine traditionnelle et pharmaceutique dans plusieurs régions méditerranéennes
avec différentes utilisation (Zitouni et al, 2016).L’ensemble de ses parties posséde des propriétés

thérapeutiques qui sont synthétisées dans le Tableau3.
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Tableau 3 : Les vertus thérapeutique des parties de Pistacia Lentiscus .L

Les feuilles: (Atmani, Les fruits : (Hmimsa, | La résine : (Befadel , 2009)

2009) ;(Kivcak, 2005) 2004) ; (Boullard , 2001)
(Bensegueni, 2007)

Apéritif et astringent Douleurs dorsales Astringente

Guérir les troubles gastro- Pour les diabétiques Carminative

intestinaux Pour le traitement des Diurétique

Traitement de I’eczéma douleurs d’estomac Tonique

Traitement de la diarrhée Soigner les bralures

Agit contre les infections de la

gorge

Un puissant antiulcéreux

b-Utilisations Alimentaire :

Le lentisque produit une oléorésine connue sous le nom de mastic (gomme), traditionnellement
consommée comme chewing-gum et additif alimentaire (Dogan , 2003).

Dans plusieurs pays d’orient et d’ Afrique du Nord, on la mélange a de la farine et a de la pate d’amandes
pour faire une sorte de beurre considéré comme aphrodisiaque qui est dilué dans le thé (Rivera, 1991).
L'huile essentielle et la gomme de la plante sont largement utilisées comme additifs aromatisants dans
les aliments et les boissons dans les biscuits, la créme glacée et les «bonbons au mastic» (Piccolella,
2016 ; Koutsoudaki, 2005).

C- Utilisations industrielles :

Les huiles essentielles extraites a partir des feuilles et des rameaux sont utilisées dans la parfumerie, en
alimentation et en para-pharmacie. (Amhamdi, 2009).

La résine utilisée dans certains mélanges de cosmétiques et de parfumeries et aussi comme ingrédient
dans les obturations dentaires. Produire du dentifrice ; car il a, entre autres, les propriétés de purifier

I'naleine, blanchiment des dents et traitement des problemes de gingivite (Dogan , 2003).
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1. Matériel

I.1. Matériel végétal :
Le matériel végétal utilisé dans cette étude expérimentale est les feuilles et les fruits de la plante

Pistacia Lentiscus L. (figure ), récoltée dans la région de « La houanet » EI- Hadaik Wilaya de Skikda.

T

Figure 11 : Photo de Pistacia Lentiscus L.(Photo original, 2025).

I.1.1. Les critéres de choix de la plante étudiée :

Nous nous sommes intéressés a I’étude de Pistacia Lentiscus L. en raison de ses nombreuses

propriétés thérapeutiques et de son usage ancestral en médecine traditionnelle. Cette plante médicinale

présente plusieurs critéres justifiant son choix dans le cadre de notre travail de recherche :

v Usage traditionnel reconnu : utilisée pour traiter les inflammations, blessures, troubles digestifs et
respiratoires (Boufadi et al., 2014).

v' Composition riche en principes actifs : présence de polyphénols, flavonoides, acides
triterpéniques et huiles essentielles (Boussahel et al., 2020 ; Djenane et al., 2015).

v Activités pharmacologiques prouvées : effets anti-inflammatoires, antioxydants, antimicrobiens
et cicatrisants demontrés (Mouffouk et al., 2019 ; Zarouk et al., 2020).

v Accessibilité locale : plante disponible dans le bassin méditerranéen, notamment en Algérie
(Boussahel et al., 2020).

v" Bonne tolérance et faible co(t : alternative naturelle avec peu d’effets secondaires et

économiquement avantageuse (Zarouk et al., 2020).

1.1.2. Récolte, identification, préparation et conservation de la plante étudiée :
L’échantillon de Pistacia Lentiscus L. a été récolté dans la région de « La Houanet », située a El-
Hadaik, dans la wilaya de Skikda, au nord-est de I’Algérie. La collecte a été réalisée au mois de
février 2025, en début de matinée. Seules les parties aériennes de la plante ont été prélevees, a

I’aide d’une cisaille de jardinage, en coupant les bouquets a leur base.
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Skikda

CLV Cite La Houanet
&L Naison Delice

El Hadaik
BalasJl

Figure 12 : Localisation de Pistacia Lentiscus L. dans la région de La Houanet a El Hadaik

wilaya de Skikda.

Figure 13 : Photos des parties aérienne de Pistacia Lentiscus L. (Photo original, 2025)

La plante fraiche est soigneusement nettoyée, puis mise a sécher a I’abri de la lumiére et de ’humidité
pendant une période de 15 a 20 jours. Une fois le séchage complet, les feuilles sont séparées des
rameaux, puis broyées a I’aide d’un broyeur électrique jusqu’a obtention d’une poudre homogene. La
poudre obtenue est ensuite conserveée dans un récipient en verre hermetiqguement fermé, a température
ambiante, a I’abri de la lumiére et de I’humidité, en vue d’une utilisation ultérieure. Quant aux fruits, ils
ont été coulissés apres séchage.
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Figure 14 : A) le séchage des feuilles, B) le broyage des feuilles (Broyeur électrique), C) tamisages
des feuilles (Photos originales, 2025).

1.2. Matériels de laboratoire :

e Micropipettes. e Boites de pétri.

e Cuvettes en plastique.
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e Spatule. e Entonnoir. e Erlenmeyer.

> Appareillage

Y

° Evaporateur rotatif (Rotavap). . Spectrophotométre.- . Balance électronique.

s
s i i e oot eSS

e Agitateur magnétique. . Etuve.

> Réactifs chimiques et solvants :
e Meéthanol (CH3OH).
e Réactif de Folin-Ciocalteu.
e Carbonate de sodium (Na2COs).
e Chlorure d’aluminium (AICl3).
e Eau distillée.
» Lessolutions prépareées :
e Solution (Na2COs) 2%.
e Solution (AICI3) 2%.
e Solution Turk.
e Xyléne.
e Carrageenane (1%).
e Solution d’extrait méthanolique.
e [ ’huile végétale de fruits de Pistacia Lentiscus L.
e Chloroforme.
e L’eau physiologique.
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e [3.Animaux d’études :

L’étude a été réalisée sur des rats albinos de souche Wistar, males, dont le poids varie entre 132 et 261
g. Les animaux ont été fournis par 1’Institut Pasteur d’Alger. Aprés une période d’acclimatation de 15
jours, ils ont été hébergés dans des cages individuelles au sein de I’animalerie du département des
Sciences de la Nature et de la Vie de I’Université du 20 Aott 1955 de Skikda (Algérie), avec un acces
libre a I’eau et a une alimentation standard.

II-Méthodes :

I1.1. Extraction des polyphénols :

a) Principe :

Des méthodes d’extraction classiques ont été utilisées durant plusieurs années telles que la macération
dont I’objectif est de libérer les composés phénoliques et les flavonoides de la structure vacuolaire ou
ils sont trouvés, en rompant le tissu végétal par un processus de diffusion (Wang w .et al., 2008). La
macération consiste a mettre en contact un solide et un liquide et de séparer grace au liquide un ou
plusieurs composés solubles « les solutés » (Boizot N. et Charpentier J., 2006).

b) Mode opératoire :

L’extraction des polyphénols totaux a partir des feuilles séches de Pistacia Lentiscu L.a été faite par
une macération dans une solution hydro-méthanolique a 80% selon la méthode utilisée par (Owen et
Johns, 1999)

Une quantité de 20 g de matiere seche finement broyée est macérée dans un volume de 200 ml de
méthanol/eau. Le rapport matériel végétal / solvant étant de (1/10 g/ml) (Marston et Hotsmann,
2006). Le mélange est conservé a température ambiante sous agitation pendant 72h, avec
renouvellement du solvant chaque 24h pour permettre une meilleure extraction des ; composés
phénoliques. Apres filtration a I’aide d’un papier filtre (Watman n°1) et un entonnoir, les filtrats
combinés sont soumis a une évaporation en utilisant évaporateur rotative de type IKA RV 10 digital a
une température de 70°C I’extrait obtenu, contenant principalement de I’eau est transféré dans un
cristallisoir et mis dans une étuve a une température de 45C° pendant une semaine afin d’éliminer le
maximum de solvant et de concentrer I’extrait. Les substances obtenues sous forme visqueuse sont

stockées dans des boites de pétri a +4°C Jusqu’a utilisation ultérieure.
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20 g de la poudre séchée et
brovée

200 ml du solvant

Recupération du filtrat

e o ..
S .:‘f!
S\ e

o N
o Lma3t ey

Macération sous agitation
magnétique pendant 24 h

Ajout du solvant au
precipité

Cette étape est répétée une deuxieme et troisieme macération dans les mémes conditions afin d’extraire
le maximum des composées bioactifs.

Evaporation a I'aide d'un
rotavapeur

Les trois filtrats regroupés

Conservation de I'extrait
dans une boite

Figure 15: Extraction despolyphénols.
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I1.1.1. Calcul du rendement de P’extrait:

Le rendement en extrait méthanolique (R) est le rapport entre la masse de 1’extrait et la masse
de la matiere végétale utilisée. 1l est calculé par la formule suivante :

R=(P1/P2)x 100

P1 : poids de I’extrait aprés évaporation en g.

P2 : poids de la plante en g.

I1 .2. Extraction de I’huile végétale de Pistacia Lentiscus L :

A- Le principe :

L’extraction de I’huile végétale des fruits de Pistacia Lentiscus L. (lentisque) par pression a froid repose
sur un procédé mécanique sans chauffage, visant a préserver la qualité des composés bioactifs présents
dans I’huile. Ce procédé consiste a écraser les fruits mirs a 1’aide d’une presse mécanique (généralement
une presse a vis) afin d’en extraire ’huile. Aucune ¢élévation de température n’est appliquée (ou ne
dépasse pas 40 °C), ce qui permet de conserver I’intégrité des acides gras insaturés, des polyphénols, des
tocophérols (vitamine E) et d'autres composés antioxydants sensibles a la chaleur (Yousfi et al., 2011 ;
Cherif et al., 2015).

B- Mode opératoire :

Les fruits mdrs de Pistacia Lentiscus L. ont été récoltés manuellement a maturité, lorsque leur couleur
variait du rouge foncé au noir. La période de récolte dépendait des conditions climatiques et de 1’altitude,
qui influencent le degré de maturation des fruits (Cherif et al., 2015). Apres la récolte, les fruits ont été
soumis a un séchage naturel a I’ombre, étalés en une seule couche sur des surfaces aérées afin d’assurer
une bonne circulation de I’air par le dessus et le dessous. Ce séchage, sans exposition directe au soleil
pour préserver les composés bioactifs, a duré environ 30 jours jusqu’a obtention de fruits totalement
déshydratés (Yousfi et al., 2011). Les fruits secs a été pesée environ 1,8kg, ont ensuite été soumis a une
extraction mécanique par pression a froid a I’aide d’une presse a vis. Cette méthode traditionnelle permet
I’obtention d’une huile brute sans chauffage, ce qui conserve la qualité nutritionnelle et les propriétés
biologiques de I’huile extraite (Bencheikh et al., 2021). L huile ainsi obtenue a été laissée au repos pour
permettre la décantation naturelle des impuretés, puis filtrée a I’aide de filtres appropriés afin d’éliminer
les résidus solides. L’huile limpide qui a obtenue environ 200 ml ,a été stockée a I’abri de la lumicre en

vue de son utilisation expérimentale.
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A) B) C)
Figure 16 : L’extraction de I’huile végétale des fruits de Pistacia Lentiscus L.
A) Fruits mdrs de Pistacia Lentiscus L. ; préts pour l'extraction ; B) Pressage mécanique a froid des
fruits de Pistacia Lentiscus L. ; C) Huile végétale brute de Pistacia Lentiscus L. obtenue apres

extraction (Photo originales, 2025)

I1.2.1. Calcul du rendement d’huile végétale :

Le rendement en huile est défini comme étant le rapport entre la masse d’huile essentielle obtenue aprés

I’extraction et la masse de la matiére végétale utilisée (AFNOR,

1986). Le rendement (R) est exprimé en pourcentage, et il est donné par la formule suivante :

R = (Ph/Pf) x 100

Ou, Ph : poids de I’huile essentielle en g ;

Pf : poids des fruits en g.

I1.3. Dosage des phénols totaux :

a- Cette technique colorimétrique décrite utilisant le réactif de Folin-Ciocalteu qui, en milieu alcalin,
est réduit en oxyde de tunguestene et de molybdéne donnant une couleur bleue en présence de
polyphénols (Khantouche L. et Abderabba M., 2018). Ce dosage est basé sur la quantification de
la concentration totale des groupements hydroxy présents dans [I’extrait (Ali-Rachedi F.
et al.,2018). La coloration verte produite est proportionnelle a la teneur en phénols

totaux et posséde une absorbance maximale aux environs de 750 - 765nm.
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b- Mode opératoire :

Le taux de polyphénols des extraits méthanoliques est déterminé par spectrophotométrie selon la
méthode de Folin-Cioclateu (Slinkard et Singleton, 1977).

En premier lieu, 100 pul de solution d’extrait contenant 1mg d’extrait végétal sec ou de I’huile végétale
sont placés dans une fiole jaugée. 46 ml d’eau distillée et 1 ml de réactif de Folin-Ciocalteu sont
ajoutés,le mélange est agité puis incubé a température ambiante pendant 3 minutes, ensuite 3 ml
Na>COs a 2% sont ajoutés au mélange. Les polyphénols totaux sont déterminés aprés 2h d’incubation a
température ambiante par mesure de ’absorbance a 760nm, le témoin étant 100l méthanol sans extrait
ni huile. Une courbe d’étalonnage est réalisée dans les mémes conditions opératoires en utilisant I’acide
gallique avec des concentrations allant de 1000 pg a 0 pg/ml.

Les teneurs en polyphénols totaux sont exprimés en mg équivalent d’acide gallique par gramme

d’extrait (mg EAG/g extrait). Les tests sont réalisés en triplicata.

I1.4. Dosage des flavonoides :

Principe :

Les teneurs des flavonoides ont été mesurés par une méthode utilisant le trichlorure d’aluminium
(ALCLs3). La quantification des flavonoides a été effectuée par une méthode basée sur la formation
d’un complexe tres stable, entre le chlorure d’aluminium et les atomes d’oxygeéne présent sur les

carbones 4 et 5 des flavonoides (Lagnika,2005).

a- Mode opératoire :

La détermination des flavonoides est effectuée par la méthode du trichlorure d’aluminium

(AICI3) (Bahorun et al., 1996). Dans des tubes a essai, on mélange 1 ml solution

méthanolique d’extrait ou de ’huile avec 1 ml de solution d’AICI1 3 (2%). Apres 15 min d’incubation a
température ambiante et a 1’abri de la lumicre, la lecture des absorbances est faite a 430 nm contre un
blanc préparé en mélangeant 1ml de méthanol avec 1ml de solution AICI3.La concentration des
flavonoides est calculée a partir de 1’équation de régression d’une courbe d’étalonnage de la quercétine
réalisée dans les mémes conditions opératoires en utilisant des concentrations allant de 1000 pg a 0
pa/ml. Les résultats du dosage sont exprimés en mg équivalent de quercétine par gramme d’extrait

(mg EQ/g extrait). Les tests sont réalisés en triplicata.

II1. Evaluation de I’activité anti-inflammatoire in vivo, Pistacia Lentiscus L :
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Dans cette étude, nous avons évalué I’activité anti-inflammatoire de 1’extrait et de I’huile végétale
de Pistacia Lentiscus L. en ayant recours a différents mod¢les d’inflammation expérimentale induite
chez les rats a savoir, 1’cedéme de 1’oreille induit par le xyléne, I’cedéme de la patte induit par la A-

carrageenane et la péritonite induite par la A-carrageenane.

A. (Edéme de I’oreille induit par le xyléne :

L’cedéme de I’oreille induit par le xyléene (Gupta et al., 2005 ; Kumar et al .,2016) a été utilisé
comme mode¢le d’inflammation aigué expérimentale chez le rat afin d’évaluer I’effet anti-
inflammatoire de I’extrait méthanolique des feuilles et de I’huile végétale des fruits de Pistacia
Lentiscus L. Des rats albinos males, pesant entre 132 et 216 g, ont été mis a jeun pendant 18 heures
avant I’expérimentation. L’extrait méthanolique a été¢ administré par voie orale a une dose de 400
mg/kg. En parallele, I’huile végétale a été appliquée par voie cutanée a raison de 60 pL par rat, une
heure avant I’induction de I’ inflammation. Celle-ci a été provoquée par I’application de 60 uL de
xyléne pur sur les faces interne et externe de 1’oreille droite de chaque rat, celle-ci étant considéree
comme controle.

Dans cette étude, cing groupes de 6 rats ont été utilisés, la répartition de ces groupes et leurs

traitements sont résumés dans le tableau ci-apres :
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Tableau 4: Répartition des groupes et traitement des rats.

Groupe Nombre | Traitement Dose du | Application Voie
experimental | des rats traitement | de xylene | d’administration du
traitement
Groupe 6 / / +++ /
controle (+)
Groupe 6 aspirine® 400mg/rats +++ voie orale
reference 1
Groupe 6 Biofenac ® 60ul/Rats +++ voie cutanée
réference2 (Gel)
Groupe Test 1 6 La solution +++
d’extrait 400mg/rats voie orale
méthanolique
Groupe test 2 6 L’huile 60ul/Rats +++ voie cutanée
vegeétale
/: Nontraité , +++:Appliqué.

L’¢épaisseur des deux oreilles (droite et gauche) des rats est mesurée a I’aide d’un pied a coulisse
digital (figure) avant I’application du xyléne (to) et toutes les 60 minutes durant 4h (ti, t2, ts et t4) aprés

administration du xyléne, ’augmentation de I’épaisseur étant indicateur de I’inflammation de I’oreille.
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Figure 16 : Test de I’cedéme de ’oreille : A) Gavage des rats par la solution d’extrait méthanolique, B)
Application d’huile végétale, C) I’application de xyléne, D) Induction de I’inflammation E) Mesure de

I’épaisseur (Photos originales,2025).

B- (Edéme de la patte induit par la A-carrageenane :

Inflammation aigué a été induite par A-carrageenane (Benkhedir et al.,2016) chez les rats méles, dont
le poids variait entre 176 et 228 g, par injection sous-plantarienne de 100 uLL d’une solution de la A-
carrageenane 1% dans la patte postérieure droite. Les rats ont été mis a jeun pendant 18 heures avant
I’expérimentation. L’extrait méthanolique a été administré par voie orale a une dose de 400 mg/kg.
D’autre part I’huile végétale a été appliquée par voie cutanée a raison de 100 pL par rat. Le
développement de ’cedéme a été évalué par la mesure de 1’épaisseur de la patte droite des rats est
mesurée a ’aide d’un pied a coulisse digital, avant I’injection de A-carrageenane to puis pendant les 4h

(t1, t2, t3, ta), ’augmentation de I’épaisseur de la patte étant indicateur de I’inflammation de la patte.
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Cing groupes de 6 rats ont été répartis comme suit :

Tableau 5 : Répartition des groupes et traitement des rats.

Groupe Nombre des | Traitement Dose du Injection da la Voie
experimental rats traitement | A-carrageenane | d’administration
du traitement
Groupe 6 / / --- /
contréle (-)
Groupe 6 / / +++ /
controle (+)
Groupe 6 aspirine® | 400mg/R1ml +++ voie orale
référencel ats
Groupe 6 Biofenac ® 100pl/Rats +++ voie cutanée
reference 2 (Gel)
Groupe test 1 6 La solution 400mg/rats +++ voie orale
d’extrait
méthanolique
Groupe test 2 6 L’huile 100ul/Rats +++ voie cutanée
végétale iml
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(D)

/ 2 Non traité ++ + : Injection - - - : Pas d’injection
Figure 17 : Test de I’cedéme de la patte : A) Gavage des rats par la solution d’extrait méthanolique ; B)
Application d’huile végétale ; C) Injection de la A-carrageenane; D) Induction de I’inflammation E)

Mesure de 1’épaisseur (Photos originales,2025).
c- Induction de la péritonite chez les rats par la A-carrageenane

L’induction de la péritonite chez les rats par A-carrageenane, selon la méthode de (Spyridopoulou et
al., 2017) avec certaines modifications, est un modele expérimental utilisé pour étudier les mécanismes
de I’inflammation et pour évaluer le potentiel anti-inflammatoire. Inflammation péritonéale est
provoqué par injection de 0.2ml de A-carrageenane (1%) intrapéritonéale aprés administration par voie
orale 1.1ml d’un mélange de I’huile végétale de Pistacia Lentiscus L. et I’huile de tournesol et Iml de
solution d’extrait méthanolique .Des rats albinos males, dont le poids variait entre 132 et 261 g, ont été
mis a jeun pendant 18 heures avant I’expérimentation. Les rats ont ensuite été répartis en quatre

groupes de
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L’induction de la péritonite chez les rats a été réalisée a I’aide de la A-carrageenane, selon la méthode

décrite par (Spyridopoulou et al.,2017), avec certaines modifications. Ce modéle expérimental est

couramment utilisé pour étudier les mécanismes de I’inflammation et évaluer le potentiel anti-

inflammatoire de diverses substances.

Des rats albinos males, pesant entre 132 et 261 g, ont été mis a jeun pendant 18 heures avant

I’expérimentation. L’ inflammation péritonéale a été provoquée par une injection intrapéritonéale de 0,2

ml de A-carrageenane a 1 %, administrée apres un traitement oral composé de 1,1 ml d’huile végétale

de Pistacia Lentiscus L. dilué dans I’huile de tournesol (1/10 V/V) et 1 ml d’extrait méthanolique pour

les groups test 1 et test 2, respectivement.

Les rats ont été répartis selon le tableau suivant :

Tableau 8 : Répartition des groupes et traitement des rats.

Groupe Nombre | Traitement Dose du Injection da la A- Voie
expérimental des rats traitement carrageenane d’administration
du traitement
Groupe 6 / / --- /
controle (-)
Groupe 6
Controle (+) / / +++ voie orale
Groupe 6 +++ voie orale
reference Aspirine ® 1ml/Rats
Groupe test 1 6 Huile végétale
+++ voie orale
1.1ml/Rats
Groupe test 2 6 solution Iml/Rats
d’extrait +++ voie orale
méthanolique
/ : Non traité ++ + : Injection - - - : Pas d’injection
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Quatre heures aprés I’injection de la A-carrageenane, les rats sont sacrifiés par inhalation de chloroforme.
Une ouverture de la cavité péritonéale est immédiatement pratiquée, suivie d’un lavage a ’aide de 3ml
de solution saline stérile a 0.9% (NaCl) (Figure). Le liquide péritonéal récupéré est aspiré a I’aide d’une
micropipette et soumis & un comptage sur une lame de Malassez aprés coloration a la solution turk,
permettant de quantifier le nombre de neutrophiles présent.

Le nombre de leucocytes est calculé selon la formule suivante :

Nbr= N*F*1000*V

Nbr : Nombre total de leucocyte.
N : Nombre de leucocyte par champ de lecture.
V : Volume du liquide aspiré depuis la cavite péritonéale.

F: Facteur de dilution.

Figure 18 :  Test de la péritonite : A) Gavage des rats par le mélange, B) Gavage des rats par la

solution d’extrait méthanolique, C) Injection de la A-carrageenane D) L’ouverture de la cavité
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péritonéale, E) Récupération de liquide F) Ajouter la solution dans la malassez,, G) Détermination de

nombre de neutrophile a I’aide d’un microscope (Photos originales ,2025).
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Chapitre Il : Résultat et discussion

I . Résultats :

1.Extraction des composés phénoliques :

L’extraction des composés bioactifs présents dans les feuilles de Pistacia Lentiscus L. a été effectuée
par la technique de macération, une méthode douce, simple et couramment employée dans les études
phytochimiques. Cette technique a permis d’obtenir un extrait brut sec d’aspect pateux, et de couleur
brun foncé, avec un rendement de 45,21 %.

Plusieurs travaux antérieurs ont évalué le rendement d’extraction des feuilles de Pistacia Lentiscus
L. dans différentes régions, permettant ainsi de situer notre résultat dans un cadre comparatif. Par
exemple, 1’étude de Cherbal et al. (2012) menée a Jijel a révélé un rendement de 44,58 £ 1,76 %, tres
proche de celui obtenu dans notre travail. En revanche, Benrokia et Aouar (2015), dans la région de
Bejaia, ont rapporté un rendement nettement inférieur, avoisinant les 12,5 %. D'autres recherches, telles
que celles de Barbouchi et al. (2018) au Maroc et de Maalej et al. (2021) en Tunisie, ont indiqué des
rendements respectifs de 37,34 % et 23,5 %, également en dessus de celui observé dans notre étude.
(figure 19)

Ces comparaisons suggerent que 1’extraction par solvant hydro-méthanolique représente une approche
efficace pour extraire les composés phénoliques des feuilles de Pistacia Lentiscus L., ce qui peut étre
attribué a la polarité complémentaire du mélange eau-méthanol avec celle des métabolites ciblés (Dai et
Mumper, 2010). Il est en effet reconnu que les solvants polaires sont plus performants pour 1’extraction
des composes phénoliques que les solvants faiblement polaires. Il est toutefois important de souligner
que le rendement d’extraction reste une valeur influencée par de nombreux facteurs, notamment les
propriétés génétiques des plantes (facteurs intrinseéques), ainsi que 1’origine géographique, les conditions

de récolte et de stockage, et les paramétres techniques d’extraction (facteurs extrinséques) (Debbabi et

al., 2017).
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Figure 19 : Rendement d’extraction de I’extrait des feuilles Pistacia Lentiscus L. dans différentes
régions.
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2. Extraction de I’huile végétale :

L’huile végétale des fruits de Pistacia Lentiscus L. a été obtenue par pression a froid, une méthode
d’extraction mécanique realisée a température ambiante, sans recours a la chaleur ni a des solvants
organiques. Ce procédé consiste a presser les fruits a ’aide d’une presse mécanique, permettant de
préserver ’intégrité des composés bioactifs thermosensibles.

Sur le plan organoleptique, I’huile obtenue présente une odeur forte et trés caractéristique. Sa couleur est
vert foncé, son aspect liquide et sa texture visqueuse. Au goQt, elle se distingue par une saveur amere et

Iégérement piquante.

PR T TR

Figure 20 : Huile végétale de Pistacia Lentiscus L ( photo originale,2025).

Le rendement d’extraction obtenu dans notre étude s’¢éleve a 10,22 %, témoignant d’une extraction
efficace tout en respectant les principes d’une méthode douce. Ce résultat s’inscrit dans la plage des
valeurs rapportées par plusieurs travaux menés dans le bassin mediterranéen. Ainsi, Zegane et al. (2021)
ont observé des rendements variant entre 10 % et 13 % selon les zones de collecte en Algérie, notamment
dans les régions de Béjaia et de Jijel. De méme, Moussaoui et al., (2014) ont obtenu un rendement
d’environ 11 % a partir de fruits récoltés dans la région d’Annaba. En Tunisie, Mezni et al. (2015) ont
observé un rendement d’environ 9 %, ce qui confirme la cohérence de nos résultats avec les données

régionales.(figure 21)

Les légeres différences observées entre les rendements rapportés dans notre étude et ceux d'autres travaux
menés dans la région méditerranéenne ne refletent pas de variations significatives. En effet, les valeurs
restent globalement similaires, ce qui suggere une relative homogénéité dans la teneur en huile des fruits
de Pistacia Lentiscus L., indépendamment de la zone de collecte. Cette constance pourrait s’expliquer
par des stades de maturité similaires au moment de la récolte. Comme le mentionnent Cherbal et al.
(2012), la maturité des fruits influence le rendement, ainsi les fruits mars, plus riches en lipides,
conduisent généralement a un rendement plus élevé.
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Bien que des paramétres écologiques tels que le climat, la nature du sol ou l’altitude puissent
théoriquement influencer la composition des fruits, ils ne semblent pas avoir engendré de variations
notables dans les cas étudiés vu que les zones de collecte concernées (régions méditerranéennes d’ Algérie

et pays voisins) partagent des caractéristiques écologiques relativement similaires.
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Figure 21 : Rendement d’extraction I’huile végétale obtenue pour des différentes régions.

3. Analyse quantitative des composés phénoliques

3.1. Quantification des polyphénols totaux

La teneur en polyphénols totaux est déterminée par la méthode de Follin Ciocalteu. L’acide gallique a
¢té utilisé comme standard. L’absorbance a été lue a une longueur d’onde de 760 nm.

Le contenu en polyphénols totaux est déterminé a partir de I’équation de la régression linéaire de la
courbe d’étalonnage réalisée avec I’acide gallique a différentes concentrations (figure 22). Les résultats

sont exprimés en mg équivalent d’acide gallique (EAG) par g d’extrait.

Acide gallique

1
g 05 l y =0,5683x + 0,0496
8 =10,9989
~ O Y T T T T T 1
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c
_‘E“ Concentration d'acide gallique (mg/ml)
o

Figure 22 : Courbe d’étalonnage de I’acide gallique.
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% Extrait méthanolique :

La teneur en polyphénols totaux de I’extrait méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L. a été
estimée & 20,87 + 1,90 mg EAG /g d’extrait.

Selon Salhi et al. (2019), une teneur en polyphénols de 36,94 + 1,35 mg EAG/g a été rapportée dans un
extrait méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L. provenant de la région d’El Kala, une valeur
nettement supérieure a celle obtenue dans notre étude. En revanche, des résultats similaires au nétre ont
été enregistrés en Tunisie par Lahmar et al. (2017), avec une teneur de 20,4 = 0,1 mg EAG/g d’extrait.
Des valeurs comparables ont également été observées par Benkhaled (2014) dans la région de Batna, ou

une teneur de 21,23 + 0,85 mg EAG/g a été rapportée.(figure 23)
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Figure 23 : Teneur en phénol totaux de I’extrait dans différentes régions.
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¢ Huile végétale :

La teneur en polyphénol totaux des fruits de Pistacia Lentiscus L. provenant de la région de Skikda a
été estimée a 12,79 £+ 0,45 mg EAG/g. Ce résultat est proche de celui obtenu a Kabylie par Boudouaia
et al. (2016), qui ont rapporté une valeur de 13,08 + 0,12 mg EAG/g, ainsi que de celui rapporté par
Yousfi et al. (2009) a Béjaia, avec une teneur de 13,6 + 0,20 mg EAG/g. En revanche, la teneur
enregistrée a Skikda est supérieure a celle observée a Tlemcen par Benhammou et al. (2008), soit 12,0
+ 0,6 mg EAG/g.(figure 24)
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Figure 24 : Teneur en phénol totaux de I’huile végétale ont différentes régions.

Ces variations observées dans la teneur en composés phénoliques peuvent étre attribuées a des facteurs
génotypiques qui influencent directement la capacité de la plante a accumuler ces métabolites
secondaires, ainsi qu’a I’origine géographique et les conditions environnementales de croissance de la
plante (Hashemipour et al., 2010 ; Schmidt et al., 2010). Par ailleurs, plusieurs études ont souligné
I’influence des facteurs biotiques, tels que le stade de développement organique et physiologique de la
plante, ainsi que des stress abiotiques, notamment les caractéristiques édaphiques (composition du sol),
la salinit¢ ou encore les conditions climatiques, sur la biosynthése et ’accumulation des composés

phénoliques (Msaada et al., 2009 ; Andarwulan et al., 2010).
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3.2. Quantification des flavonoides totaux

La determination quantitative des flavonoides s’effectue par la méthode de trichlorure d’aluminium,
basée sur la formation d’un complexe flavonoide-ion d’aluminium, ayant une absorbance maximale a
430nm.

Le taux des flavonoides est calculé a partir de la gamme d’étalonnage de la quercétine et est exprimée en

mg équivalent de quercétine par g d’extrait (mg EQ/g) (Figure 25).

quercétine
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Figure 25 : Courbe d’étalonnage de la quercétine.

% Extrait méthanolique :

Les résultats obtenus ont révélé une teneur en flavonoides de 4,09 £ 0,34 mg EQ/g dans I’extrait
méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L.

Cette valeur est inférieure a celles rapportées dans plusieurs études antérieures. Par exemple, Krimat et
al. (2014) ont observé une teneur de 8,21 + 0,09 mg EQ/g dans I’extrait methanolique de feuilles de
Pistacia Lentiscus L. récoltées dans la région de Collo, tandis que Djebari et al. (2020) ont rapporté une
concentration encore plus élevée de 12,6 + 4,1 mg EQ/g pour des échantillons provenant d’El Kala. En
Tunisie, Yemmen et al. (2017) ont également enregistré une teneur significative de 12,5 + 1,01 mg EQ/g.
Ces résultats confirment une richesse en flavonoides nettement supérieure a celle mesurée dans notre
étude.(figure 26)
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Figure 26 : Teneur en flavonoide de I’extrait méthanolique dans différentes régions.

Huile végétale:

La teneur en flavonoides obtenue dans notre étude a Skikda (1,04 £ 0,030 mg EQ/qg) est comparable a
celle rapportée en Tunisie par Zegane et al. (2021), soit 1,08 + 0,025 mg EQ/g, ainsi qu’a celle
enregistrée a Telmcen par Djeridane et al. (2018) avec une valeur de 1,05 + 0,028 mg EQ/g. En
revanche, une teneur plus faible a été observée en Kabylie, ou Guedouar et al. (2020) ont rapporté une
concentration de 0,85 £ 0,03 mg EQ/q.(figure 27)

I I I I o

Skikda Kabyle telemcen tunisie
la region

1,2

e o @9
2 oo 0 »

taux de flavonoide(mg EQ/g)
o
N

o

Figure 27 : Teneur en flavonoide de I’huile végétale obtenue ont différentes régions.
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La teneur relativement faible observée dans nos extraits peut s’expliquer par la variabilité naturelle des
concentrations en flavonoides, qui dépendent de nombreux facteurs, tels que les conditions climatiques
et environnementales (Ebrahimi et al., 2008), le patrimoine génétique de la plante, la période et le stade
de développement lors de la récolte ainsi que la méthode d’extraction utilisée (Miliauskas et al., 2004).
En outre, la méthode de quantification elle-méme peut influencer 1’évaluation des concentrations en
métabolites phénoliques (Lee et al., 2003). L’ensemble de ces facteurs peut donc contribuer a expliquer

les écarts constatés entre les différentes études.

4. Activité anti-inflammatoire de Pistacia Lentiscus L

L'activité anti-inflammatoire de I'extrait méthanolique des feuilles et de I'huile végétale des fruits de
Pistacia Lentiscus L. a été évaluée a l'aide de trois modeles expérimentaux d'inflammation aigué in vivo
: I',edéme de I’oreille provoqué par le xyléne, I'eedéme de la patte induit par la A-carrageenane et la

péritonite causée par la A-carrageenane.

4.1. Effet des extraits de Pistacia Lentiscus L. sur I’eedéme de I’oreille induit par le xyléne

L’inflammation aigue induite par le xyléne se manifeste par les signes classiques de 1’inflammation,
notamment la rougeur, la chaleur, le gonflement et la douleur. La mesure de I’cedéme constitue ainsi un
indicateur pertinent et fiable pour quantifier I’inflammation cutanée provoquée par le xyléne. L ’épaisseur
de I'oreille de chaque rat est mesurée a I’aide d’un pied a coulisse digital. Les résultats obtenus montrent

des différences significatives entre les différents étudiés.
4.1.1. Effet de I’extrait méthanolique :

Dans le groupe contrdle positif, I’application du xyléne a entrainé une augmentation significative de
I’épaisseur de I’oreille dés la premicre heure, atteignant 0,63 + 0,03 mm contre 0,42 +0,02 mm au
temps initial (TO), ce qui reflete une réaction inflammatoire aigué marquée. Cette évolution confirme la
validité du modéle inflammatoire utilisé. Toutefois, une diminution spontanée et progressive de
I’cedéme a été observée par la suite, atteignant 0,46 £ 0,02 mm a la quatriéme heure, ce qui peut étre li¢

a la résolution naturelle du processus inflammatoire aigu (figure 28)
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Chez les rats traités par voie orale avec 400 mg/kg de I’extrait méthanolique des feuilles de Pistacia
Lentiscus L., I’épaisseur de I’oreille avant induction de I’inflammation était de 0,42+ 0,01 un pic
inflammatoire a été observé a la deuxiéme heure, avec une épaisseur atteignant 0,54 + 0,01 mm, suivi
d’une réduction progressive jusqu’a 0,43 + 0,004 mm a la quatriéme heure (p < 0,05). Le pourcentage
d’inhibition de I’cedéme enregistré a ce moment-la était de 71 %, indiquant une activité anti-

inflammatoire modérée mais statistiquement significative de I’extrait.

Le groupe de référence traité a ’acide acétylsalicylique (aspirine®, 400 mg/kg) a également montré une
réduction significative de I’cedéme (p < 0,05). L’épaisseur de I’oreille avant induction de I’inflammation
était de 0,42+ 0,01mm. Quatre heure aprés I’application de xyléne, I’épaisseur de 1’oreille a diminué
pour atteindre 0,42 £ 0,01 mm. Le pourcentage d’inhibition de I’inflammation a ce moment-Ia était de
100 %, traduisant une activité anti-inflammatoire maximale, maintenue de maniere constante tout au long

de I’expérience.

En comparaison, bien que I’extrait de Pistacia Lentiscus L. ait montré un effet anti-inflammatoire
notable, notamment en phase précoce, son activité reste moins marquée et moins soutenue dans le temps

par rapport a celle de ’aspirine.

Ces résultats expérimentaux s’accordent partiellement avec ceux rapportés dans la littérature. En effet,
Bouriche et al. (2016) ont montré que les extraits alcooliques des feuilles de Pistacia Lentiscus L.
réduisaient significativement 1’cedéme auriculaire induit par ’huile de croton, avec un taux d’inhibition
atteignant 65 %, tandis que les extraits aqueux entrainaient une réduction faible de 51 % a la sixieme
heure. La supériorité¢ des extraits alcooliques pourrait s’expliquer par une meilleure extraction des
composés lipophiles a effet anti-inflammatoire, tels que les flavonoides méthoxylés et les
triterpénes.(figure 29).
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Figure 28 : Evolution de I’épaisseur de ’oreille (en mm) aprés induction de ’cedéme par le xyléne, en
fonction du temps, chez les rats traités par voie orale avec I’extrait méthanolique des feuilles de
Pistacia Lentiscus L . Les résultats sont présentés en moyenne £SEM pour n=6. (**) : p<0.01 ; (*)

p<0.05 par rapport au contrdle positif (test t de student).
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Figure 29 : Pourcentage d’inhibition de I’cedéme de l'oreille induit par le xyléne chez les rats traités

par l'extraits méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L. et Aspirine®.
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4.1.2. Effet de I’huile végétale :

Chez les rats prétraités par voie cutanée avec I’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus L.,
une réduction progressive de I’cedéme auriculaire a été observée au cours du temps, avec une diminution
statistiquement trés significative de I’inflammation a la quatrieme heure (p < 0,01). De maniére similaire,
le traitement avec le Biofenac® a entrainé une inhibition marquée de la réponse inflammatoire, avec une
réduction significative de 1’épaisseur de I’oreille au méme point temporel (p <0,05). A T4, le pourcentage
d’inhibition de I’ cedéme était de 75 % pour ’huile végétale, contre 79 % pour le Biofenac®, mettant en
évidence une activité anti-inflammatoire notable de I’huile, comparable a celle d’un anti-inflammatoire
non steroidien de référence. (Figure 31)
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Figure 30 : Evolution de I’épaisseur de I’oreille (en mm) aprés induction de I’ cedéme par le xyléne, en
fonction du temps, chez les rats traités par application cutanée de 1’huile végétale des fruits de Pistacia
Lentiscus L . Les résultats sont présentés en moyenne £SEM pour n=6. (**) : p<0.01 ; (*) p<0.05 par

rapport au contréle positif (test t de student).
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Figure 31 : Pourcentage d’inhibition de I’cedéme auriculaire induit par le xyléne chez les rats traités

par ’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus L. et par le gel de Biofenac®.
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» Le xyléne provoque une inflammation aigué locale caractérisée par une augmentation de la
perméabilité vasculaire, un recrutement massif de leucocytes vers le site d’application, ainsi qu'une
libération locale de médiateurs pro-inflammatoires tels que les prostaglandines, les histamines, la
bradykinine, I’IL-1f et les cytokines pro-inflammatoires (Ferrero-Miliani et al., 2007). Ce processus
s’accompagne également d’une activation marquée de certaines enzymes clés, notamment la
phospholipase A2 (PLA2) et la myéloperoxydase (MPO), contribuant a la production de radicaux libres

et a ’amplification de la réponse inflammatoire (Jin-Yao et al., 2016 ; Ravelo-Calzadoet al., 2011).

Dans notre étude, I’extrait méthanolique des feuilles et I’huile végétale des fruits de Pistacia Lentiscus
L. ont montré une activité anti-inflammatoire modérée a significative, traduite par une réduction de
I’épaisseur de I’oreille. Cette action est attribuée a leur richesse en composés phénoliques et flavonoides
tels que la quercétine, le kaempférol, la lutéoline et I’acide gallique, reconnus pour inhiber 1’activité de
la PLA2, réduire la biosynthése des prostaglandines et moduler la production de cytokines pro-
inflammatoires comme TNF-a et IL-6 (Zahouani et al., 2021 ; Kim, 2012 ; Nour Yahfoufi, 2018). Leur
activité antioxydante permet en outre de neutraliser les espéces réactives de 1’oxygene, limitant ainsi le
stress oxydatif cellulaire, qui joue un role dans I’activation de la cascade inflammatoire (Geronikaki,
2007).

Ces résultats suggerent que Pistacia Lentiscus L. exerce une activité anti-inflammatoire en modulant
plusieurs étapes de la réponse inflammatoire, notamment par la réduction de I’cedéme et I’inhibition des
médiateurs pro-inflammatoires, ce qui renforce son potentiel en tant qu’agent phytothérapeutique a visée

anti-inflammatoire.

4.2. Effet des extraits Pistacia Lentiscus L. sur ’cedéme de la patte induit par A-carrageenane

L’étude de I’activité anti-inflammatoire de 1’extrait méthanolique des feuilles et de ’huile végétale des
fruits de Pistacia Lentiscus L. a été réalisée en mesurant I’épaisseur de I’cedéme induit par la A-
carrageenane chez les différents groupes de rats, en présence ou en I’absence d’un traitement anti-
inflammatoire. Cet agent inflammatoire provoque un cedéme au niveau de la patte postérieure droite,
considéré comme un signe caractéristique de I’inflammation aigué, et constitue un parametre clé dans
I’évaluation de I’activité anti-inflammatoire de diverses substances. L’épaisseur de la patte a été mesurée

a I’aide d’un pied a coulisse digital.
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4.2.1. Effet de ’extrait méthanolique :

Chez les rats du groupe témoin positif, I’épaisseur de la patte avant I’injection de la A-carrageenane (T0)
¢tait de 2,50 = 0,22 mm. Suite a I’injection, une augmentation progressive de 1’cedéme a été observée,
atteignant une épaisseur maximale de 6,84 + 0,57 mm a la quatrieme heure (Figure 32).

Dans le groupe de rats traités par voie orale avec 400 mg/kg de I’extrait méthanolique des feuilles de
Pistacia Lentiscus L., I’épaisseur de la patte avant induction de I’inflammation (TO) était de 3,1 £ 0,04
mm. L’injection de A-carrageenane a induit un cedéme inflammatoire, dont le pic a été atteint a la
deuxiéme heure, avec une épaisseur mesuréee a 4,4 + 0,13 mm. Une réduction progressive de
I’inflammation a ensuite été observée, avec une épaisseur diminuée a 3,4 + 0,13 mm a la quatrieme heure.
Cette diminution s’est révélée hautement significative sur le plan statistique (p < 0,001), témoignant de
I’efficacité anti-inflammatoire de 1’extrait.

Le taux d’inhibition de 1’cedéme a la quatrieme heure a été estimé a 92 %, indiquant une activité anti-

inflammatoire croissante au fil du temps (figure 33)

Chez le groupe de rats traités avec I’aspirine® a 400 mg/kg, 1’épaisseur de la patte mesurée avant
I’injection de A-carrageenane (TO) était de 2,67 + 0,21 mm. L’injection de I’agent inflammatoire a
entrainé une augmentation progressive de I’cedéme, atteignant un maximum de 4,80 + 0,64 mm a la
quatriéme heure. A ce stade, une réduction statistiquement trés significative de 1’cedéme a été observée
(p <0,01).

Le pourcentage d’inhibition de 1’inflammation dans ce groupe était de 75 % a 1h, 60 % a 2h, 56 % a 3h
et 51 % a 4h. Ces résultats indiquent une inhibition significative de 1’cedéme d¢s la phase initiale, mais
dont Dlefficacité diminue progressivement avec le temps, suggérant que, comparativement, 1’extrait
méthanolique de Pistacia Lentiscus L. pourrait exercer une action anti-inflammatoire plus soutenue en

phase tardive (Figure 33).
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Figure 32 : Evolution de I’épaisseur de la patte (en mm) aprés induction de I’cedéme la A-
carrageenane, en fonction du temps, chez les rats traités par I’administration orale de 1’extrait
méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L. Les résultats sont présentés en moyenne £SEM
pour n=6. (***):p < 0,001 ;(**):p<0.01; (*) p<0.05 par rapport au contrdle positif (test t de
student).
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Figure 33 : Pourcentage d’inhibition de 1’cedéme de la patte induit par la A-carrageenane chez les rats

traités par I’extraits méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus L .et Aspirine®
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4.2.2. Effet de I’huile végétale

Chez les rats ayant regu un traitement cutané a base d’huile végétale (400 mg/kg) extraite des fruits de
Pistacia Lentiscus L., I’épaisseur initiale de la patte (To) était de 3,21 = 0,08 mm. L’injection de A-
carrageenane a induit, dés la premicre heure, un cedéme significatif dont I’intensité maximale a été
enregistrée a la deuxiéme heure, avec une épaisseur de 5,28 + 0,06 mm. Une régression progressive de
I’cedéme a ensuite été¢ observée, I’épaisseur atteignant 4,96 £ 0,03 mm a la quatrieme heure. Cette
diminution était hautement significative sur le plan statistique (p < 0,001). A ce stade le pourcentage

d’inhibition de I’cedéme de la patte était de 60% (Figure 34).

De maniére similaire, I’application cutanée de Biofenac® a permis d’atténuer I’inflammation induite par
la A-carrageenane. L’épaisseur de la patte a atteint un pic a la deuxieme heure (5,64 + 0,27 mm), suivi
d’une diminution progressive, pour atteindre 4,92 £ 0,20 mm a la quatrieme heure. Cette réduction était
également hautement significative (p < 0,001), soulignant I’efficacité anti-inflammatoire du traitement

topique avec un pourcentage d’inhibition de ’cedéme de la patte estimé a 63% (Figure 35).

Ces résultats indiquent que I’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus L.exerce une activité
anti-inflammatoire importante, comparable a celle du Biofenac®, renforcant ainsi son potentiel

thérapeutique.
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Figure 34 : Evolution de I’épaisseur de la patte suite a 1’apparition de I’cedéme induit par la A-
carrageenane chez les groupes traité par une ’application cutanée de I’huile végétale des fruits de
Pistacia Lentiscus L. et biofenac® en fonction de temps, les résultats sont présentés en moyenne
+SEM pour n=6. (***) : p < 0,001 ; (**) : p<0.01 ; (*) p<0.05 par rapport au contréle positif (test

student).
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Figure 35 : Pourcentage d’inhibition de 1’cedéme de la patte induit par la A-carrageenane chez les rats

traités par I’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus L. et par le gel de Biofenac®.

» L’inflammation provoquée par la A-carrageenane suit un profil bi-phasique typique. La premiére
phase, dite vasculaire (1h—3h), est caractérisée par la libération de médiateurs précoces tels que les
cytokines pro-inflammatoires (TNF-a, IL-6, et IL-18), I’histamine, la sérotonine et la bradykinine,
entrainant une augmentation de la perméabilité vasculaire. La seconde phase, ou phase cellulaire (3h—
5h), est dominée par I’action des prostaglandines et ’infiltration cellulaire, contribuant a ’entretien

de I’cedéme (Ben Khedir et al., 2016) (Reanmongkol et al. 2009)

L’extrait méthanolique et I’huile de Pistacia Lentiscus L. sont particulierement riche en polyphénols et
flavonoides, des composés reconnus pour leurs propriétés anti-inflammatoires. Ces substances agissent
notamment en inhibant ’action de médiateurs tels que la sérotonine et I’histamine, ainsi que la migration
leucocytaire, en bloquant I’adhésion des leucocytes a I’endothélium vasculaire (Bouriche et al., 2016).
Selon Milia et al. (2021), I’effet anti-inflammatoire observé dans les extraits de P. lentiscus L. est
étroitement lié a leur teneur élevée en polyphénols, dont les interactions avec la cascade inflammatoire
ont été largement démontrées, en particulier par I’inhibition de régulateurs clés au niveau des
macrophages.

Les polyphénols inhibent également la production d’acide arachidonique, ainsi que la biosynthése des
prostaglandines et des leucotriénes, via une action sur les voies enzymatiques COX et LOX. Parmi ces
composes, la quercétine et la myricétine jouent un rdle important en réduisant significativement le

volume de I’cedéme dans divers modéles expérimentaux d’inflammation aigué et chronique (Kim et al.,
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1998 ; Dos Reis Nunes et al., 2020). De son cété, ’acide gallique inhibe la migration leucocytaire en
réduisant 1’expression de VCAM-1, ICAM-1 et E-sélectine dans les cellules endothéliales vasculaires.
Cette inhibition est liée a une réduction de la synthése des cytokines pro-inflammatoires IL-1 et TNF-a,

qui sont les principaux inducteurs de ces molécules d’adhésion (Bouriche et al., 2016).

4.3. Effet des extraits de Pistacia Lentiscus L. sur la péritonite induite chez le rat par la A-
carrageenane :

Dans la présente étude, la péritonite induite par injection intrapéritonéale de A-carrageenane chez le rat a
été utilisée comme modéle d’inflammation aigué afin d’évaluer I’activité anti-inflammatoire de la
solution d’extrait méthanolique des feuilles et de 1’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus
L. Quatre heures apres ’induction de la péritonite, le liquide péritonéal a été collecté et le nombre total
de leucocytes, en particulier les neutrophiles, a été quantifié.

Chez les animaux du groupe témoin négatif (recevant uniquement une injection de NaCl 0,9 %), le
recrutement de neutrophiles dans la cavité péritonéale est resté trés faible, avec une moyenne de 8,18 +
3,98 x 10¢° cellules (Figure 36). En revanche, le groupe témoin positif, ayant recu uniquement la A-
carrageenane en intra-péritonéal, a présente une infiltration neutrophiliqgue massive, atteignant environ
291 + 35 x 10¢ cellules, traduisant une réponse inflammatoire aigué marquée.

L’administration orale de I’extrait méthanolique des feuilles et de I’huile végétale des fruits de Pistacia
Lentiscus L. a significativement atténué cette réponse, avec des moyennes respectives de 57,08 + 1,35
x 10° et 50,87 + 1,87 x 10° neutrophiles. En comparaison, le traitement de référence a I’aspirine a induit
une inhibition plus marquée de I’infiltration cellulaire, avec 44,33 + 11,01 x 10° neutrophiles recensés.

(figure 36)

Les différences observées entre les groupes traités (extrait méthanolique, huile végétale et aspirine) et le
groupe contrdle positif étaient hautement significatives (p< 0,001). En termes de pourcentages
d’inhibition du recrutement neutrophilique, I’extrait méthanolique des feuilles a induit une inhibition de
80 %, I’huile végétale une inhibition de 83 %, tandis que I’aspirine a montré une efficacité légérement
supérieure avec 85 %. Le groupe témoin négatif a affich¢ une inhibition maximale de 97 %, li¢e a

I’absence d’induction inflammatoire.
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Ces résultats confirment 1’effet anti-inflammatoire significatif de 1’extrait méthanolique et de I’huile
vegetale de Pistacia Lentiscus L. dont I’efficacité est comparable a celle d’un anti-inflammatoire de

référence tel que I’aspirine.
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Figure 36 : Effet de I’extrait méthanolique des feuilles et I’huile végétale des fruits de Pistacia
Lentiscus L. sur le nombre de neutrophiles recrutés au niveau de la cavité péritonéale aprés 1’injection
de 0.2ml de A-carrageenane (1%). Les résultats sont présentés en moyenne +SEM pour n=6. (***) : p <

0,001 ;(**) : p<0.01 ; (*) p<0.05 par rapport au contréle positif (test student).

» L’effet anti-inflammatoire observé pour Pistacia Lentiscus L. peut étre attribué a la richesse de ses
feuilles en composés phénoliques bioactifs. Parmi les flavonoides identifiés figurent 1’isoquercétine,
la lutéoline, la catéchine, la rutine et le kaempférol, connus pour leurs puissantes propriétés
antioxydantes. Ces composés sont capables de neutraliser les radicaux libres et d’intervenir dans la
régulation des voies de signalisation inflammatoire, notamment celles impliquant NF-xB et MAPK
(Zahouani et al., 2021). lls inhibent la production de médiateurs pro-inflammatoires tels que TNF-
a, IL-1pB et COX-2, et favorisent la stabilisation des membranes cellulaires, contribuant ainsi a la
réduction de I’cedéme et de I’infiltration leucocytaire. De plus, la présence d’acides phénoliques, tels
que I’acide ellagique et I’acide dicaféoylquinique, renforce cet effet anti-inflammatoire global. Ces

composes sont réputés pour leur capacité a inhiber les cytokines pro-inflammatoires et les enzymes
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clés de la réponse inflammatoire, notamment la cyclooxygénase (COX)et la lipoxygénase
(LOX)(Zahouani et al., 2021).

Par ailleurs, d'autres constituants présents dans 1’huile extraite des fruits, tels que le p-caryophyllene et
I’a-humulene, jouent également un réle important dans I’activité anti-inflammatoire. Ces terpénes
contribuent notamment a I’atténuation de I’inflammation et a I’accélération du processus de cicatrisation

(Djebari et al., 2023).
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Conclusion et perspective

Ce travail a été réalisé dans le but d’évaluer I’activité anti-inflammatoire de I’extrait méthanolique des
feuilles et de I’huile végétale extraite des fruits de Pistacia Lentiscus L., une plante médicinale largement
utilisée en Méditerranée, notamment en Algérie, pour ses propriétés thérapeutiques.

La préparation des extraits méthanolique des feuilles est réalisées selon une méthode traditionnelle par
la technique de macération, tandis que I'huile végétale a été obtenue par pression a froid, une technique
douce permettant de préserver les composés bioactifs thermosensibles. Les rendements d’extraction
obtenus étaient de 45,21 % pour ’extrait méthanolique et de 10,22 % pour ’huile végétale, indiquant une
efficacité notable des deux procédés.

La teneur en polyphénols totaux mesurée dans 1’extrait méthanolique des feuilles de Pistacia Lentiscus
L. était de 20,87 £ 1,90 mg GAE/qg, tandis que celle de I’huile végétale atteignait 12,79+ 0,6 mg GAE/g.
Par ailleurs, la teneur en flavonoides était de 4,09 + 0,34 mg EQ/g dans I’extrait méthanolique, et de
1,04+ 0,03 mg EQ/g dans I’huile végétale.

Trois modeles expérimentaux d’inflammation aigu€ ont été utilisés chez le rat : I’cedéme de 'oreille
induit par le xyléne, I’cedéme plantaire induit par la A-carrageenane, et la péritonite déclenchée par une

injection intra-péritonéale de A-carrageenane.

L’étude a permis de démontrer que Pistacia Lentiscus L. possede une activité anti-inflammatoire
significative, attribuée a la richesse de ses extraits en composes phénoliques et flavonoides. Que ce soit
sous forme d’extrait méthanolique ou d’huile végétale, la plante a montré une capacité a réduire
efficacement I’inflammation, avec des résultats proches de ceux obtenus avec des anti-inflammatoires de
référence tels que ’aspirine® et le Biofenac®. Cette action semble liée a une inhibition de la migration
leucocytaire et & une modulation de médiateurs clés de I’inflammation (cytokines pro-inflammatoires),

confirmant le potentiel thérapeutique de Pistacia Lentiscus L. en phytothérapie.

Les résultats de cette étude montrent que Pistacia Lentiscus L. possede une activité anti-inflammatoire

significative, comparable a celle de l'aspirine® et du Biofenac®. Dans le mod¢le de I'cedéme auriculaire,

I'extrait méthanolique et I'huile végétale ont inhibé I'inflammation respectivement a hauteur de 71 % et

75 %, contre 100 % et 79 % pour les médicaments de référence. Dans le modele de 'eedéme de la patte

induit par la A-carrageenane, les pourcentages d'inhibition étaient respectivement de 92 % et 60 %,

surpassant l'aspirine® (51 %) et le Biofenac® (63 %). Enfin, dans le modele de péritonite, I'extrait
55



Conclusion et perspective

méthanolique et I'huile végétale ont inhibé Il'infiltration leucocytaire de 80 % et 83 %, respectivement,
des résultats proches de ceux de I'aspirine (85 %). Ces donnees suggerent une action anti-inflammatoire
marquée, agissant sur la migration leucocytaire et modulant les médiateurs inflammatoires tels que TNF-
a, IL-1B et IL-6.

Toutefois, cette étude ne constitue qu’une premiére étape. Il est essentiel de poursuivre ces recherches

afin de mieux évaluer le potentiel thérapeutique des extraits de Pistacia Lentiscus L. incluant :

e L’identification, la caractérisation et la quantification des composés bioactifs présents dans les
extraits (polyphénols, flavonoides, acides gras, terpénes), ainsi que 1’analyse des interactions
synergiques potentielles entre ces constituants.

e [ ’évaluation de la toxicité et de I’innocuité des extraits sur des modéles animaux, afin de
déterminer les doses optimales, efficaces et securitaires pour un usage thérapeutique.

e Laréalisation d’études in vitro complémentaires, notamment sur des lignées cellulaires humaines,
en parallele aux tests in vivo, pour affiner 1’évaluation de ’activité anti-inflammatoire des extraits
et de leurs mécanismes d’action.

e [’¢tude de [lactivit¢ anti-inflammatoire des extraits sur d’autres modeles animaux
d’inflammation, notamment I’ inflammation chronique.

e [’exploration des mécanismes d’action sous-jacents, tels que I’inhibition de la production des

cytokines pro-inflammatoires (TNF-a, IL-1p, IL-6) ou la modulation de la réponse immunitaire.
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