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INTRODUCTION

La fonction de reproduction est essentielle dans I’existence de tout étre vivant. Son
bon fonctionnement assure la perpétuation de I’espece et 1’équilibre démographique de
la communauté. Ainsi, tout dysfonctionnement ou perturbation y afférents présente des
conséquences tres dommageables a plusieurs niveaux, depuis le couple jusqu’au corps
social du pays, en passant par la famille, le clan, la région, etc. [84].

Dans le domaine de I’¢levage, la fonction de reproduction revét également une
importance capitale. En effet, son dysfonctionnement entraine une baisse de
performances dans les ¢élevages avec comme conséquences, des pertes économiques
trés importantes.

D’un point de vue de responsabilité, dans la plupart des cas, la femelle est
systématiquement incriminée. Ainsi, les recherches sur la reproduction masculine sont
restées longtemps balbutiantes et notoirement en retrait par rapport a celles entreprises
chez la femelle. Il en résulte que la stérilité masculine demeure largement inexpliquée
et son approche thérapeutique souvent empirique. Or, dans la réalité biologique, les
deux sexes sont concernés par le sujet.

De nombreux progrés thérapeutiques sont accomplis ces derniéres années notamment
avec I’utilisation des spécialités pharmaceutiques. Malheureusement, ces médicaments
sont trop chers, d’ou la nécessité de recourir a I’utilisation de plantes médicinales plus
accessibles aux populations en Afrique subsaharienne. De ce point de vue la
pharmacopée traditionnelle recéle une gamme de plantes utilisées dans le traitement de
la stérilit¢ masculine. Parmi celles-ci figure Nauclea latifolia Sm., une rubiacée
largement répandue en Afrique de 1’Ouest et reconnue pour ses vertus thérapeutiques
notamment dans le traitement du paludisme, de la diarrhée et de la stérilit¢ masculine.
Par ailleurs, cette plante a fait 1’objet de nombreuses investigations au cours de ces
derni¢res années. En effet, des travaux réalisés par RUKUNDO [77], MADJIBE [62]
respectivement sur 1’infusé des racines enticres et sur les extraits lipidiques de racines
enticres de cette plante avaient révélé un effet androgénique se traduisant par un

développement testiculaire et une stimulation de la spermatogencse.
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A la suite de ces travaux, il s’est aveére opportun de poursuivre les investigations sur
cette plante. C’est ainsi que nous nous sommes proposés d’entreprendre une étude sur
I’activité androgénique de Nauclea latifolia Sm. ; en cherchant a savoir si les extraits
aqueux des racines enticres de la plante possédent une activité androgénique.
L’objectif général de cette étude est d’évaluer D’activité androgénique des extraits
aqueux de racines entieéres de Nauclea latifolia Sm. avec comme modé¢le expérimental
le rat.
De maniére spécifique, ces effets androgéniques seront appréciés chez le rat normal
et le rat insuffisant testiculaire a travers :
» la croissance pondérale ;
» le développement testiculaire ;
» la concentration en spermatozoides des testicules et de I’épididyme ;
» la consommation alimentaire.
Notre travail comporte deux parties :
v'la premiére partie bibliographique est articulée autour de deux chapitres : le
premier est consacré a la physiopathologie du systéme reproducteur male des
mammiferes et le second a 1’étude biosystématique de Nauclea latifolia Sm.
v la deuxiéme partie est consacrée a 1’étude expérimentale des effets
androgéniques des extraits aqueux de Nauclea latifolia Sm. Elle comporte
¢galement deux chapitres. Le premier, traite du matériel et des méthodes

d’étude et le second des résultats obtenus et leur discussion.
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CHAPITRE I : PHYSIOPATHOLOGIE DU SYSTEME
REPRODUCTEUR MALE CHEZ LES MAMMIFERES

L.1.RAPPELS ANATOMO-HISTOLOGIQUES DE L’APPAREIL GENITAL
MALE

I.1.1. LES TESTICULES

I.1.1.1. Position

Chez la plupart des mammiferes, les testicules d’abord en position intra-abdominale
migrent de 1’avant vers 1’arriére pour se retrouver dans un petit diverticule de la cavité
abdominale : le scrotum. Cette position extra-abdominale permet la spermatogénése a
une température inférieure a la température corporelle.

La migration des testicules s’opere a des périodes différentes suivant 1’espéce. Elle est
précoce chez les ruminants (5¢éme mois de la gestation), plus tardive chez les

carnivores (3éme semaine apres la naissance) |7, 10, 16, 32, 85].

I.1.1.2. Conformation

Les testicules sont des organes pairs, et pleins. Ils sont ovoides Iégérement
comprimés d’un coté a 'autre, de poids et de taille variables selon les especes (chez
les rats leur taille s’accroit en période d’activité sexuelle). Chaque testicule est formé
de deux faces, deux bords et deux extrémités :

» les faces latérale et médiale sont lisses et arrondies. Elles montrent a
travers la séreuse et I’albuginée de nombreux vaisseaux flexueux ;

» le bord libre est convexe et lisse. Il est antérieur chez les ruminants,
plutot inférieur chez les équidés mais postérieur chez les porcins et les
carnivores ;

» le bord épididymaire, en général moins convexe et un peu plus court est
situé a 1’opposé. Il recoit I’insertion du Mesorchium et se trouve longé
latéralement par 1’épididyme ;

» lextrémité capitée est en continuité de substance avec la téte de
I’épididyme et recoit médialement a celle-ci, 1’attache du cone vasculaire

du cordon qui lui est destiné ;

28



» D’extrémité caudée, formant le pdle opposé, est contournée par la queue
de I’épididyme, a laquelle elle est unie par le bref ligament propre du

testicule.

I.1.1.3. Structure
Le testicule est entouré par une charpente fibreuse densifiée sous la séreuse en une

¢paisse albuginée et un tissu propre qui se prolonge par des cloisons internes

\ canal déférent

f— ____téte de I'épididyme

délimitant des lobules testiculaires (figure 1).

corps de |'épididyme

canaux efferents

rete-testis

queue de I'épididyme

tubes droits _

____canal épididymaire
tubes seminiferes

. lobule testiculaire
cloisons

albuginee

Figure 1 : Structure interne du testicule et de I’épididyme de mammiféres
Source : [16]

1.1.1.3.1. Séreuse, albuginée et charpente fibreuse

Le revétement séreux correspond au péritoine testiculaire, partie de la lame viscerale de la
tunique vaginale. Il est extrémement adhérent a 1'albuginée et se continue avec celui de
1'épididyme et des mésos.

La tunique albuginée est une membrane fibreuse épaisse et blanchatre, creusée d'un grand
nombre de canalicules treés flexueux et de tailles diverses, dans lesquels circulent les
vaisseaux. La couche qui les renferme a été qualifiée abusivement de « tunique
vasculaire ». De la face profonde de 1'albuginée partent des cloisons (Septula testis) qui
divisent le tissu sous-jacent en lobules assez réguliers. Les cloisons convergent en effet sur
un axe conjonctif épais. Clest le médiastinum testis, anciennement appelé «corps
d'Highmore» qui se met en continuité avec les cloisons. Il loge, outre de nombreux

vaisseaux, un réseau de conduits excréteurs anastomosés: le rete testis, anciennement
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appelé «réseau de Haller ». Ce dernier collecte les tubes droits qui proviennent des lobules

et émet d'autre part les canalicules afférents qui pénétrent dans la téte de I'épididyme.

1.1.1.3.2. Lobule du testicule

Sauf chez les tres petites especes, le testicule est constitué¢ de 200 a 300 lobules non
communiquant ou communiquant grace a de nombreuses perforations.

Chacun d'eux est soutenu par un tissu conjonctif lache continu avec celui des septa et
parcouru par un riche réseau capillaire. Dans cette trame sont plongés les éléments

caractéristiques de 1’organe : tubes séminiferes et tissu glandulaire interstitiel.

v Tubes séminiféres

Tres flexueux, les tubes séminiferes comportent deux parties trés inégales, 1’une
contournée, dans laquelle sont produits les spermatozoides, et I’autre droite. Cette derniere
se raccorde au rete testis et forme avec lui la partie initiale des voies d'excrétion du
sperme.

On trouve a intérieur des tubes séminiferes deux types de cellules : les cellules de Sertoli
ou cellules sustentaculaires et les cellules germinales devant se multiplier et évoluer
jusqu’au stade de spermatozoides. La longueur moyenne d’un tube séminifere est de 30

mm chez le rat.

v' Tissu interstitiel

Disséminé dans le conjonctif qui sépare les tubes séminiféres, le tissu interstitiel est le
siege de la fonction endocrine du testicule. Ce tissu est formé de cordons ou de petits amas
de cellules interstitielles ou cellules de Leydig serrées sur le trajet des vaisseaux capillaires
et plus ou moins abondantes selon les especes.

Ces cellules interstitielles secrétent 1’hormone male ou testostérone, nécessaire au
développement et au maintien morphologique et fonctionnel des glandes accessoires de
I’appareil génital male. Cette sécrétion controle en outre les caractéres sexuels secondaires

et ’activité sexuelle.
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I.1.1.3.3. Les vaisseaux et nerfs du testicule

L’irrigation est assurée par l'arteére testiculaire qui présente un trajet sinueux au voisinage
du testicule et se trouve entourée par le plexus veineux pampiniforme intervenant dans le
refroidissement du sang artériel. Des rameaux artériels pénetrent dans le testicule par le
corps de Highmore et par la tunique albuginée, suivent le trajet des septa et donnent des
plexus capillaires autour des tubes séminiféres.

L’irrigation veineuse de retour est superposable a I’irrigation artérielle.

Des vaisseaux lymphatiques en provenance du testicule, de 1’épididyme et des filets
nerveux sont disposés a la périphérie du complexe vasculaire.

Les testicules sont innervés par les rameaux qui accompagnent ’artere testiculaire. Prés du
testicule, les nerfs se divisent en fines terminaisons qui longent les branches terminales de
I’artere testiculaire. De nombreuses terminaisons adrénergiques innervent les vaisseaux
dont elles contrélent la vasomotricité, les cellules musculaires lisses de la gaine
péritubulaire et, chez certaines especes, les cellules de Leydig elles mémes. Des

terminaisons cholinergiques se trouvent, en particulier dans la tunique fibreuse [79].

I.1.2. LES VOIES SPERMATIQUES

I.1.2.1. Les voies spermatiques intra-testiculaires

Elles réalisent la jonction entre 1’extrémité distale des tubes séminiferes et le début de
I’épididyme. Les tubes séminiféres se terminent en segments rectilignes courts qui
s’organisent par la suite en réseau ( rete festis) a ’intérieur du corps de Highmore. Le
rete testis peut se situer en position superficielle a la surface du testicule (rat, souris)

ou en profondeur dans I’axe central de I’organe (Taureau, Chien, Cobaye) [13].

I.1.2.2. Les voies spermatiques extra-testiculaires
Les voies spermatiques extra-testiculaires sont constituées par les canaux efférents,

les canaux épididymaires, les canaux déférents et les ampoules déférentielles.

1.1.2.2.1. Les canaux efférents
Ils relient le rete testis au canal de 1’épididyme. Selon leur disposition topographique,

on peut distinguer les animaux dont la téte de 1’épididyme est presque entierement
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formée par les canaux efférents qui débouchent isolément dans le canal épididymaire
(Taureau, Bélier, Verrat, Chien, Chat), des animaux chez lesquels les canaux efférents
pénetrent dans la téte de 1’épididyme pour y constituer un seul petit canal qui débouche

dans le canal épididymaire (Rat, Souris, Lapin) [85].

1.1.2.2.2. Les canaux épididymaires

Le canal épididymaire a une longueur variable selon les espéces. il est extrémement
tortueux et replié sur lui-méme avec un diametre qui s’accroit lorsqu’on progresse de
la téte vers la queue de I’épididyme. Les différentes parties de 1’épididyme ont des
roles trés spécifiques dans le processus de maturation, de stockage et de transport des
cellules sexuelles. Son diametre augmente progressivement de son début a son
extrémité postérieure. La paroi est faite d’un épithélium prismatique simple, d’une
lame basale, d’un chorion, d’une mince couche de cellules musculaires et d’une
couche conjonctive.

L’environnement épididymaire intervient dans la maturation des spermatozoides qui
deviennent fertiles au niveau de la queue de I’épididyme. Cette maturation dépend du

taux d’hormone male [11,37, 85].

1.1.2.2.3. Les canaux déférents

Le canal déférent s’étend de la queue de 1’épididyme jusqu’a 'urétre. Au niveau de son

extrémité distale, il se dilate en une ampoule déférentielle. La lumicre du canal est bordée

par une paroi épaisse comportant une muqueuse et musculeuse avec trois plans de cellules

musculaires [74].

1.1.2.2.4. L’ampoule déférentielle

Elle présente la méme structure que les canaux déférents, mais les stéréocils sont moins

nombreux et la muqueuse posséde des formations diverticulées, s’enfongant dans le

chorion et assurant une sécrétion glandulaire.

L’ampoule déférentielle est absente chez le chat et le verrat [18, 85].
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I.1.3. LES GLANDES ANNEXES

I.1.3.1. Les Vésicules séminales

Elles présentent de grandes variations morphologiques selon les espéces animales.
Moyennement développées, elles forment deux masses allongées compactes chez le
taureau et 1’étalon.

Chez le verrat, elles sont trés volumineuses et bosselées. Elles sont tres développées chez
le rat et la souris, arquées avec une surface lobulée chez le cobaye, elles présentent la
forme de longs tubes plusieurs fois repliés sur eux-mémes. Elles se présentent sous la
forme d’une vésicule séminale impaire et médiane chez le lapin. Elles sont absentes chez
les carnivores [36].

La paroi des vésicules séminales présente une muqueuse trés plissée dont 1I’épithélium est
formé de cellules basales et cellules hautes non ciliées chargées de grains de sécrétion
abondant dont le contenu représente une partie importante du liquide spermatique

caractérisée par sa teneur en prostaglandines, substances réductrices et fructose [85].

1.1.3.2. La Prostate

La prostate ¢élabore une partie du liquide séminal. Son développement varie
considérablement avec 1’espéce [36]. Elle est trés développée chez le chien, le rat, la souris;
moyennement chez le taureau, le bélier ; peu développée chez le verrat et rudimentaire
chez le chat.

Glande tubulo-alvéolaire composée, elle enserre I'urétre a sa sortie de la vessie. La
muqueuse est entourée par un stroma conjonctivo-musculaire [24]. Les cellules
glandulaires élaborent une sécrétion prostatique ou liquide prostatique riche en acides

aminés et en nombreuses enzymes qui a un réle de liquéfaction du sperme [4].

1.1.3.3. Les Glandes de Cowper ou glandes bulbo-urétrales

Les glandes bulbo-urétrales sont des glandes paires situées sur les faces dorso-latérales de
I’urétre pelvien auquel elles s’accrochent. Ce sont des glandes lobulées tubulo-alvéolaires.
L’¢épithélium glandulaire est prismatique composé des cellules muqueuses. Les canaux
excréteurs ont un €pithélium prismatique simple devenant pluristratifié au voisinage de

I’uretre. Chaque lobule est entouré d’un stroma conjonctif et de muscles striés. Le liquide
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de sécrétion clair, visqueux contient du galactose, de la galactosamine, de 1’acide

galacturonique et de I’acide sialique [45].

1.1.3.4. Les glandes préputiales ou glandes de Tyson

Chez les rongeurs, les glandes préputiales forment un groupe trés important de glandes
cutanées s’étalant sous la peau inguinale et qui présentent une importante activité
enzymatique de type phosphatase alcaline. Elles sont la source de production des
phéromones, fondatrices de « effet male » dans les interactions éthologiques sexuelles

entre les deux genres male et femelle [86].

I.1.3.5. L’organe copulateur

Le pénis ou verge est I’organe méale de copulation et de miction chez les mammiféres.
C’est le lieu de passage du sperme et de 1’urine a travers 1’urétre. Sa forme et sa
direction différent selon les espéces et le fait qu'il soit en état d'érection ou de

flaccidité [86].

I.2. LES FONCTIONS DES TESTICULES

Les testicules ont une double fonction : germinale et endocrine.

1.2.1. LA FONCTION GERMINALE DU TESTICULE

[.2.1.1. Etape de ’activité testiculaire

Apres leur différenciation qui a lieu pendant la période feetale, les testicules sont le
siege d’une activité endocrine mais la fonction germinale ne démarre qu’a la puberté
[55, 74].

L’age a la puberté varie selon I’espece, la race et les conditions d’élevage de 1’animal
(tableau I).
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Tableau I : Age a la puberté de quelques espéces animales.

ESPECES AGE DE LA PUBERTE (mois)
Etalon 12218
Bouc 6al2
Verrat 5a7
Rat la?2
Chien — Chat 6al2

Source :[55]

1.2.1.2. La spermatogenése
1.2.1.2.1. Cycle de I’épithélium séminifére

L’observation d’une coupe d’épithélium séminifére révele que les cellules germinales
sont groupées entre elles selon des stades bien définis de la spermatogénése. Chaque
stade correspond a la réunion de certaines catégories de cellules germinales qui se
retrouvent toujours associées entre elles. Ainsi, & un endroit donné de tube séminifere
se succéderont les différentes associations cellulaires ou stades. Cette succession
constitue le cycle de I’épithélium séminifere. Le nombre de stade, c'est-a-dire des
associations morphologiques que 1’on peut observer est constant dans une espece
donnée, mais varie d’une espeéce a I’autre. Ainsi, le cycle de 1’épithélium séminifere
comporte huit a douze stades chez le taureau, le bélier, le verrat 1’étalon et le chien,
quatorze chez le rat [6, 10, 18].

Chez la plupart des mammiferes, exceptés ’homme et le cobaye, on trouve le long du
tube séminifére les différentes associations cellulaires se succédant régulierement
selon un ordre bien défini et constituant la vague spermatogénétique. La longueur
d’une vague moyenne est constante pour une espece donnée: 7,86 mm chez le

taureau, 17,28 mm chez le rat [30].

1.2.1.2.2. Les phases de la spermatogenése
La spermatogenese se déroule dans les tubes séminiferes, de manic€re continue a partir

de la puberté. Deux évolutions essentielles caractérisent la spermatogenése :
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» la réduction du nombre de chromosomes de 2n a n, au cours d’une méiose, division
propre aux cellules de la lignée germinale ;

» la maturation des cellules germinales aboutissant, a partir de cellules initiales
banales (les spermatogonies), a des cellules hautement différenciées, Iles
spermatozoides [49, 88].

Les différentes étapes (figure 2) sont :

- Prolifération goniale qui produit un nombre déterminé de générations de

spermatogonies diploides ;

- la transformation des spermatogonies de la derniére génération en
spermatocytes I ;

- la maturation qui est la période durant laquelle chaque spermatocyte primaire
diploide subit la premiére division méiotique pour former une paire de spermatocyte
secondaire haploide (spermatocytes II), puis chaque spermatocyte secondaire subit la
seconde division de la méiose pour former une seconde paire de cellules haploides
(spermatides secondaires) ;

- la différenciation des spermatides, cellules sphériques banales, en spermatozoides,
cellules mobiles hautement spécialisées dans la rencontre du gaméte femelle, sa
reconnaissance et sa fécondation. Les spermatozoides ainsi formés sont libérés dans la

lumicere du tube séminifere : c’est la spermiation [10].
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Figure 2 : La spermatogenése chez les mammiferes.
Source [16]

1.2.1.2.3. Durée de la spermatogenése

La durée de la spermatogenese, depuis la premiere division d’une spermatogonie souche
jusqu’a la libération dans la lumiere du tube séminifére des spermatozoides auxquels elle

donne naissance, est constante pour une espéce donnée (tableau II). Les spermatozoides ont

donc le méme age a la sortie du tube séminifere [S8].
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Tableau II : Durée de la spermatogenese chez quelques espéces animales

Espece Durée de Spermatogenése (en jours)
Taureau 61
Etalon, Bélier 49
Bouc 34
Lapin 51
Verrat 40
Chien 54
Chat 35
Homme 74

Source:[58]

A partir du tube séminifére, les spermatozoides vont étre stockés dans 1’épididyme. La

durée du séjour des spermatozoides dans 1I’épididyme, en dehors de tout accouplement,

varie entre 15 et 60 jours ; pendant ce temps, un grand nombre dégéncre. Lors de

I’éjaculation, les spermatozoides se mélangent aux secrétions des glandes annexes ou

liquide séminal, pour former le sperme dans lequel ils acquicrent leur capacité a se déplacer

ou motilité.

La composition chimique du sperme et sa concentration en spermatozoides est variable

selon les espéces animales (tableau II1). Il contient en particulier :

de I’eau (principal constituant : 85-87%) ;

de nombreux minéraux dont calcium, chlore, sodium, potassium ...

du fructose qui est la principale source d’énergie pour les spermatozoides ;

de Dl’acide citrique, constituant caractéristique du sperme qui, par son pouvoir
tampon, limite les variations du pH du sperme ,ce pH est proche de la neutralité ;

de I’acide lactique issu du métabolisme des spermatozoides ;

des prostaglandines d’origine prostatique, qui favorisent la remontée des

spermatozoides dans les voies génitales femelles [42].
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Tableau II1: Données numériques sur les spermatozoides.

Espece Nombre de spermatozoides par éjaculat
(x10%)
Souris 50
Rat 58
Cobaye 80
Lapin 280
Furet -
Chien 18000
Chat -
Taureau 3000
Etalon 9000
Bélier 1000
Verrat 8000
Homme 280

Source [93

1.2.2. LA FONCTION ENDOCRINE DES TESTICULES

1.2.2.1. Les hormones testiculaires

1.2.2.1.1. Les hormones stéroides androgénes

Les androgenes sont des composé€s qui ont en commun une structure chimique a dix-
neuf atomes de carbone et, en position 17 un groupe carbonyle ou hydroxyle .
Neéanmoins pour étre actifs les androgénes doivent posséder une structure chimique
particuliere. Celle-ci comporte la présence d’un groupement hydroxylé fixé en position
17 ; un oxygene fixé au niveau du carbone 3 (cétone ou hydroxyle) ; une structure
plane de la molécule stéroidienne (5 a-androstane ou A4 ou A5-androsténe). Il résulte
de ces considérations structurales que parmi les androgenes sécrétés par les différentes
glandes endocrines, un seul androgéne circulant posséde ces critéres d’activité
biologique, c’est la testostérone [26, 71, 80].

La biosynthese de la testostérone se fait a partir du cholestérol en prégnénolone. Le
cholestérol est transformé en prégnénolone, puis la prégnénolone est métabolisée soit
en 17a-hydroxyprégnénolone, soit en en progestérone qui toutes deux, conduisent a la
formation de testostérone. La 17-stéroide réductase permet la transformation

d’androsténedione peu active en testostérone active [9, 27, 66].
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1.2.2.1.2. Les autres stéroides testiculaires

Il s’agit essentiellement des cestrogenes, la DHT (5a-dihydrotestostérone) et de
I’androsténedione. Les cestrogénes testiculaires sont libérés elles aussi de maniére pulsatile
comme la testostérone dont elles sont issues par le processus d’aromatisation leydigienne

chez I’adulte, mais sertolienne chez le jeune rat [75].

1.2.2.1.3. Les hormones protéiques testiculaires

I1 s’agit principalement de I’inhibine, de la transferrine et de I’Androgen Binding Protein
(ABP) toutes d’origine sertolienne. Ces substances sont particulierement importantes dans
le processus de régulation des sécrétions hypophyso-gonadiques de la  fonction
reproductive. L’ABP (protéine de 41 KD) présente une trés grande affinité avec la
testostérone et la DHT. Elle joue un réle fondamental dans le processus de transport de ces
substances androgenes vers les cellules germinales ou celles-ci sont nécessaires tout le long
de la spermatogénése [71].

Les inhibines sont des hormones gonadiques non stéroidiennes majoritairement produites
par les cellules de Sertoli et qui régulent par inhibition la sécrétion des gonadotropines
hypophysaires notamment celle de la FSH [77].

La transferrine est une protéine impliquée dans le transfert des nutriments aux cellules

germinales contigués.

1.2.2.2. Effets des androgénes testiculaires

Les androgenes détiennent sous leur contrdle, toute 1’activité sexuelle du male.

En plus de leur implication dans la production des spermatozoides, les androgenes
manifestent leurs roles d’une part, par des effets sur les caractéres sexuels primaires,
secondaires et tertiaires, d’autre part, par des effets métaboliques. Le dénominateur
commun de ces actions semble étre une activité des androgénes orientée au niveau
cellulaire vers la synthése des protéines [67].

1.2.2.2.1. Effet sur les caractéres sexuels primaires

Les caractéres sexuels primaires correspondent au développement des organes génitaux.
Apres castration, I’ensemble des voies génitales involuent (voies excrétrices du sperme et
glandes annexes). La prostate est I’un des effecteurs privilégiés des androgenes. Apres
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castration, on note chez le rat une involution des lobes ventraux et des cellules épithéliales,
en particulier de I’appareil de Golgi. L’administration d’androgeénes crée le phénoméne
inverse, les vésicules séminales obéissent aux mémes lois [83].

Les androgenes stimulent aussi la croissance des glandes de Cowper et les glandes
préputiales, ainsi que les voies excrétrices du sperme (épididyme et canal déférent). En plus
de leurs effets directs, les androgenes jouent un role sur la spermatogénése en agissant sur
la composition chimique du plasma séminal qui est formé a partir des cellules séminales,
prostatiques et des glandes de Cowper. Ainsi, on peut dire que la concentration du plasma
séminal en fructose, acide citrique et phosphatase, qui conditionne 1’énergie et la mobilité
des spermatozoides est directement en rapport avec la quantité d’androgenes circulants
[20,67].

1.2.2.2.2. Effets sur les caracteres sexuels secondaires

Les caractéres sexuels secondaires sont représentés par la morphologie, la combativité,
I’endurance, la pilosité, disposition de la graisse de réserve et méme de la musculature, et le
timbre de la voix. Chez les mammiferes, ces caracteres sont particulicrement influences
par les androgenes. Chez certaines especes, les odeurs spécifiques sont liées a I’action de
I’hormone male. Le rdle anabolisant de ces androgenes explique le dimorphisme sexuel

observé chez les animaux [47,63].

1.2.2.2.3. Effets sur les caracteéres sexuels tertiaires
Ils sont représentés par le comportement sexuel et social. Les androgénes conditionnent le
comportement sexuel du male, dans le sens de I’agressivité ; ils sont responsables de

situations de dominances observées dans les troupeaux.

1.2.2.2.4. Actions métaboliques des androgénes

Les androgénes possédent une action métabolique surtout orientée vers 1’anabolisme
protéique. L accumulation protéique porte essentiellement sur les muscles squelettiques, le

tissu rénal et osseux.

ction sur le muscle strié squelettique
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Outre leur implication au niveau sexuel, les stéroides androgéniques tels que la
testostérone ont un effet important sur la croissance et la composition corporelle des
animaux, en particulier sur la croissance musculaire [78]. En effet, chez plusieurs espéces,
la testostérone induit une augmentation de la taille de certains muscles en stimulant la
synthese protéique [56,65]. Un dimorphisme sexuel est évident dans certaines especes avec
un développement relatif plus important de certains muscles tels que le splenius chez le
bovin male [89].

La testostérone exerce une action directe dans le muscle squelettique. Mais les

androgenes exerceraient également un effet indirect via une activation de la sécrétion
d’autres hormones, comme la GH (Growth Hormone) et I’'IGF-I (Insulin-like Growth
Factor-1). D’une manicre générale, la testostérone exerce son action sur la croissance

selon deux mécanismes qui entrent en compétition :

s D’effet stimulant de la croissance par anabolisme protéique ;
¢ D’effet inhibiteur de la croissance par accélération de la soudure des cartilages de
conjugaison.
Ainsi la testostérone accélere la croissance, mais peut raccourcir sa durée. La castration

entraine une augmentation de taille par absence de soudure des cartilages de conjugaison.

ction sur I’os
Les androgenes jouent un role trés important dans le développement, la physiologie et le
métabolisme des os. Chez les volailles, les études ont montré qu’in vivo, I’administration
de la testostérone augmente la formation de I’os, un effet induit en partie par une
stimulation de la sécrétion de I’hormone de croissance. Les androgenes auraient une action
inductrice sur les facteurs mécaniques en favorisant la maturité des chondrocytes et la
sédimentation minérale des os des males, lorsque ceux-ci approchent la maturité du fait de
la présence de nombreux récepteurs androgéniques dans les ostéoclastes ; les androgenes
augmentent donc 1’ossification des ostéoblastes et inhibent la corrosion des ostéoclastes

[50,64].
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ction sur le gras
L’administration d’une forte dose de testostérone chez les chapons (poulets ayant subi
I’exérese des testicules) inhibe 1’accumulation de graisse abdominale et augmente les
concentrations du glucose et du glycérol.
Les androgénes inhibent la capacité de certaines cellules graisseuses a stocker les lipides
en bloquant une voie de transduction du signal, qui soutient normalement la fonction des

adipocytes [69].

I.3. CONTROLE DE LA FONCTION TESTICULAIRE

1.3.1. Role des gonadostimulines hypophysaires

Les testicules d’animaux adultes hypophysectomisés cessent de produire des
spermatozoides et les cellules de Leydig ne secrétent pas suffisamment d’androgéne. Chez
certains ~ mammiféres,  D’administration  d’androgénes  immédiatement  apres
hypophysectomie empéche la perte des fonctions germinales des tubes séminiferes et peut
méme réinstaller la spermatogenese dans des tubes atrophiés [31 ,82].

L hypophyse contrdle 1’activité testiculaire par deux gonadostimulines (la FSH et la LH)
dont I’action est renforcée par deux autres hormones : ’hormone de croissance et la
prolactine.

1.3.1.1. La FSH (Follicle Stimulating Hormone)

Il s’agit d’une hormone glycoprotéique adénohypophysaire ; elle :

» est responsable de la maturation des cellules germinales ;
» stimule la croissance testiculaire en activant le développement des tubes

séminiferes ;

» stimule la spermatogenése en favorisant la transformation des spermatides en
spermatozoides, cette action se fait en synergie avec la testostérone ;

» stimule la production par les cellules de Sertoli de I’inhibine et I’ABP, elle régle
ainsi la vitesse de transport des androgénes des cellules de Leydig aux cellules
germinales ;

» agit en synergie avec la LH dans la sécrétion de la testostérone par les cellules

de Leydig.
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Chez le male, en absence d’hypophyse, la FSH par sa seule action stimule les tubes

séminifeéres sans activer les cellules de Leydig [72].

[.3.1.2. La LH (Luteinizing Hormone) ou ICH (Interstitial Cells Stimulating
Hormone)

Chez le male, I’hormone lutéinisante active les cellules interstitielles des testicules (cellules
de Leydig), et par conséquent la production des androgenes testiculaires. De ce fait, les
effets extratesticulaires de la LH sont les mémes que ceux résultant d’hormones sexuelles

males [63].

1.3.1.3. L’hormone de croissance ou somatotrophine

La Somatotrophine joue un role important dans 1’¢laboration des androgénes par son
action synergique avec les gonadostimulines.

Elle a peu d’effet sur les gonades mais accroit nettement 1’efficacité des gonadostimulines
lorsqu’elles sont administrées simultanément.

Ainsi, I’administration de 1’hormone de croissance a des animaux hypophysectomisés
n’entraine qu’une trées modeste amélioration histologique de 1’état de la plupart des glandes
endocrines, aussi bien que d’autres tissus. Par contre 1’injection simultanée d’hormone
sexuelle male et de somatotrophine, rétablit rapidement et compleétement les attributs males

[19,77].

1.3.1.4. La prolactine

La prolactine améliore la spermatogenése et joue un rdle favorable sur la
stéroidogénese. En effet, la prolactine entraine une augmentation du nombre de
récepteurs leydigiens a LH et la fixation de LH a ces récepteurs. Il s’ensuit un
accroissement de la synthese et de la sécrétion de testostérone [12, 15, 52].

1.3.2. Role des neurohormones hypothalamiques

L’hormone hypothalamique GnRH (Gonadotropin Releasing Hormone) stimule la

synthese et la libération des gonadostimulines hypophysaires : FSH et LH.
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Les sécrétions hypophysaires de FSH ou de LH dépendent du rythme de sécrétion de la
GnRH : un rythme lent favorise la sécrétion de FSH et un rythme rapide, celle de la LH.
Par contre, I’hypothalamus a un effet inhibiteur sur la synthése et la libération de la
prolactine ; cette action se fait par la dopamine.

La figure 3 résume les mécanismes régulateurs de la fonction testiculaire.
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Figure 3 : Régulation hormonale de la fonction sexuelle male
(Les chiffres indiquent la chronologie des événements)

Source [16]

I.4. FACTEURS INFLUENCANT LA FONCTION TESTICULAIRE

1.4.1. L’alimentation

La malnutrition réduit considérablement la spermatogenése, en particulier si elle
intervient avant la puberté ; une carence marquée en calories pendant cette période, se
traduit par une hypoplasie des testicules et des glandes annexes avec un retard a la
puberté. La restriction alimentaire, qu’elle soit modérée ou sévére, se traduit par des

pertes de poids, un retard de croissance et un blocage de la spermatogenese dés le
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sevrage, alors qu’en condition d’alimentation normale ad [ibitum, la fonction
germinale des testicules est compléete a 1’dge présumé de la puberté [54].

BLUM et al.[14] et MAFFEI et al [60], en calculant le BMI (Index de Masse
Corporelle) ont montré qu’il existe une corrélation entre poids des testicules et
pourcentage de graisses corporelles. En outre ENGELBERT et al. [28] ont montré les
corrélations entre BMI et la leptine, hormone qui régle la masse adipeuse par ses effets
sur la prise alimentaire et le métabolisme énergétique. Il semble bien établi que le
déclenchement de la maturité sexuelle nécessite une masse grasse suffisante et donc un
certain taux de leptinemie pour stimuler 1’axe hypothalamo-hypophysaire-gonadique
[S].

Toutefois, les exces alimentaires sont a éviter puisqu’ils sont aussi nuisibles qu’une
carence énergétique en maticre de fertilité. Chez les jeunes, la ration ad libitum est
néfaste a la fertilité ultérieure et a la production de spermatozoides [62].

Un excés en vitamine A provoque des lésions testiculaires et des troubles de la
spermatogénese. Inversement, une carence en vitamine A induit un arrét précoce de la
spermatogénese au stade de spermatogonie et de spermatocyte primaire. Ces troubles
disparaissent lors d’une supplémentation alimentaire en vitamine A ou d’injections de
fortes doses d’acide rétinoique, qui est le métabolite actif de la vitamine A.

La plupart des carences minérales 1égeéres conduisent a des baisses de 1’appétit, de
1’état général, de la production (croissance ou lait) et de la fécondité.

La carence en certains oligoéléments tels que le manganése, I’1ode et le zinc diminue
la production des spermatozoides et leur qualité ; la supplémentation de la ration en

ces produits la rameéne a un niveau normal.

1.4.2. La température

Chez les animaux domestiques, la température au niveau des testicules est en moyenne
inférieure de 3 a 4°C a la température corporelle [35]. Cette condition est
indispensable a la spermatogenese. L’augmentation de la température au niveau des

testicules, entraine une dégénérescence de la lignée germinale.

Les hautes températures retardent 'apparition de la puberté, en plus, elles diminuent la
qualité de la semence, par contre elles n'altérent pas la libido chez le male.
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Le retard d'apparition de la puberté des taurillons de race européenne importés en
Afrique est dii a 2 types d'action de la chaleur : 1’action directe sur le testicule et
’action indirecte par les relais endocriniens. Deux facteurs favorisent le maintien de ce
microclimat au niveau des testicules [54]:

» L’irrigation artérielle sous forme d’un plexus : le plexus pampiniforme
qui favorise un échange de chaleur a contre-courant entre veinules et
artérioles ;

» Le reflexe crémasterien qui modifie la surface du scrotum en fonction de
la température ambiante, pour permettre une bonne thermorégulation au

niveau des testicules.

1.4.3. Les facteurs pathologiques
1.4.3.1. Pathologies de I’hypophyse.

L’hypophyse commande a distance toutes les glandes. Les principales maladies de
I’hypophyse a répercussion sur la fonction testiculaire sont dues le plus souvent a des
tumeurs bénignes et rarement a des tumeurs malignes. Ces tumeurs bénignes de
I’antéhypophyse se traduisent par des troubles de production d’androgeénes dus a une
atteinte des gonades. Dans certains cas, le dysfonctionnement des testicules est le
résultat d’une insuffisance de 1’adénohypophyse consécutive a une destruction quasi-
totale de la glande hypophysaire. On observe alors une destruction des cellules
gonadiques entrainant leur atrophie et une stérilit¢ [47, 63].
Parmi les causes de dysfonctionnement testiculaire, on distingue la cryptorchidie et la
varicocele.
1.4.3.2.1. La cryptorchidie
C’est une anomalie de migration du testicule en un point quelconque du trajet normal
de la descente. Le testicule cryptorchide se trouve spontanément et en permanence en
dehors du scrotum et, s’il est abaissable manuellement, il remonte aussitot dés que I’on
cesse la traction.
Ses conséquences sur la fonction testiculaire sont :

v’ en microscopie optique, elle se manifeste par une diminution du diamétre

moyen des tubes, une diminution du nombre des spermatogonies, un retard
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de leur maturation, une sclérose péritubulaire et interstitielle avec
¢largissement de I’interstitium, une accumulation des fibres de collagénes
et une nécrose des cellules de Sertoli ;

v' en microscopie électronique, on découvre un épaississement de la
membrane basale des tubes  séminiféres, une grande richesse de
I’interstitium en fibres de collagénes, des anomalies ultra-structurales des
mitochondries, enfin un retard de maturation ou une atrophie des cellules

de Leydig [23].

1.4.3.2.2. La Varicocéle

C’est la dilatation des veines du plexus pampiniforme secondaire au reflux veineux
rénospermatique.

Au niveau des testicules, la varicocele se manifeste le plus souvent par une atrophie
testiculaire.

Dans la vésicule séminale, on note une oligo-asthenospermie associée a une altération

de la téte des spermatozoides qui devient effilée chez les porteurs de varicocele [23].

1.4.3.3 Pathologies infectieuses
Il existe plusieurs agents pathogeénes qui entrainent un dysfonctionnement des
testicules. Parmi ces agents on distingue :
v' des virus, par le syndrome d’immunodéficience acquis du chat (FIV) et le virus
leucémogéne félin ( FelvS) ;
v" des bactéries, par exemple Brucella ovis qui est responsable de I’epididymite
contagieuse ;
v’ des parasites, par exemple Trypanosoma congolense qui entraine chez les

animaux infestés une baisse de la libido et des paramétres spermatiques.

I.5. TRAITEMENT DE L’INFERTILITE MASCULINE
L5.1.TRAITEMENT MODERNE
1.5.1.1. En Médecine humaine.

Le traitement de I’infertilité peut étre médical ou chirurgical.
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I.5.1.1.1.Traitements médicamenteux

On utilise les gonadotrophines lorsqu’il s’agit de troubles hormonaux. Les deux
hormones les plus utilisés sont la Gonadotrophine Chorionique Humaine (hCG) et
I’Hormone Folliculo-Stimulante Recombinante (rFSH).

Les autres types de traitement médicamenteux comportent les antibiotiques (pour
traiter une infertilit¢ résultant d’une infection) et la bromocriptine (lorsque la

production inadéquate de spermatozoides est due a une hyperprolactinémie) [52,80].

I.5.1.1.2.Traitements chirurgicaux
Les interventions chirurgicales sont recommandées lorsque I’infertilité est causée par

des problémes anatomiques ou la varicocele.

1.5.1.2. En Médecine vétérinaire

Le traitement de la stérilit¢é masculine reprend a peu preés le méme traitement qu’en
médecine humaine mais la différence se situe au niveau de la valeur de ces deux
especes [S51]. Notons également que le traitement de ces maladies un peu rare en

médecine vétérinaire dépend de 1’¢leveur et de 1’utilité de 1’animal.

L.5.2.TRAITEMENT TRADITIONNEL DE LA STERILITE MASCULINE
1.5.2.1. En Médecine humaine

Le traitement de la stérilit¢ par des tradipraticiens a vu le succeés de nombreuses
plantes de la pharmacopée. En Inde, les extraits aqueux des feuilles de Holarrhena
floribunda a forte dose ont été utilisés pour traiter la stérilit¢ masculine et des maladies
de la prostate. Dans plusieurs régions d’Afrique, les tiges et les racines de Securinaga
virosa et de Nauclea latifolia sont employées pour les mémes usages. Le traitement
traditionnel de la stérilité est trés pratiqué en Afrique compte tenu du coft plus élevé
des traitements modernes et des réticences des malades a se confier aux spécialistes

modernes. Outre les trois plantes citées précédemment, d’autres sont aussi utilisées
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pour le traitement de la stérilité. Il s’agit de Capparis tormentosa, de Cobobretum

igrtu et de cassia siebirrea [48].

1.5.2.2. En Médecine vétérinaire

La stérilité et ’impuissance sexuelle sont des maladies souvent qualifiées de banales
et un peu rares en médecine vétérinaire. Ainsi, dans le milieu traditionnel, ces
affections n’ont pas beaucoup fait I’objet d’un traitement, car le plus souvent I’éleveur
préfere sacrifier un male inapte a la reproduction que de le garder dans son troupeau.
En Chine, une plante nommée Tribulus terrestis est utilisée sous forme indigéne pour
guérir ces maladies. C’est une plante qui stimule la libido, le désir sexuel, augmente le
niveau de la testostérone et stimule le développement sexuel chez le bélier et
I’agneau. Cette plante, utilisée aussi par les humains comme aphrodisiaque, soigne

I’impuissance et améliore la production de la semence chez le bélier [60].

En résumé, ['activité sexuelle du male est guidée par les testicules qui ont deux
fonctions, une fonction gamétogenése et une fonction hormonogene.
Certaines circonstances telles que [’alimention, [’environnement et les perturbations
endocriniennes peuvent compromettre la fonction germinale dont dépend la fertilité du
male. Le traitement de la stérilité mdle par des spécialistes est possible mais cotiteux ;
une alternative a cette contrainte majeure est l'utilisation de plantes médicinales

parmi lesquelles figure Nauclea latifolia Sm., objet de notre étude et dont nous

présentons certaines caractérisques dans le deuxieme chapitre de cette premiere

partie.
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CHAPITRE II : ETUDE BIOSYSTEMATIQUE DE Nauclea latifoliaSm.

IL.I. ETUDE ECOLOGIQUE DE Nauclea latifolia Sm

II.1.1. REPARTITION GEOGRAPHIQUE

Originaire du continent africain, Nauclea latifolia Sm., est une espece soudano-
guinéenne largement répandue dans tout I’ouest de I’ Afrique intertropicale. Sa zone

de répartition s’étend du Sénégal au Congo [1, 48].

I1.1.2. HABITAT AU SENEGAL
Au Sénégal, on la trouve depuis la vallée du fleuve jusqu’en Casamance.
Elle est abondante en Casamance et dans le Sénégal-oriental ou elle pousse méme sur

les rebords des carapaces latéritiques.

I1.1.3. CULTURE

Nauclea latifolia Sm. fréquente généralement les sols humides sableux ou argileux
avec une bonne perméabilité. Elle est peu exigeante et croit méme aux environs des
terrasses latéritiques. Elle supporte les températures trés chaudes et les grands vents.
Sa régénération naturelle se fait par rejets aux pieds des plantes et par la dispersion de
ses graines.

C’est une espece répandue dans les foréts et les galeries africaines surtout a proximité

des cours d’eau.

I1.2. ETUDE BOTANIQUE
I1.2.1. POSITION SYSTEMATIQUE

Nauclea latifolia Sm. est une Rubiacée appartenant:

AUTEZNC. . .ot VEGETAL

A I’embranchement des............. PHANEROGAMES (SPERMAPHYTES)
Au sous-embranchement des...... ANGIOSPERMES (MAGNOLIOPHYTA)
Alaclassedes.............ceeunnnnn. DICOTYLEDONES (MAGNOLIOPSIDA)
A la sous-classe des................. ASTERIDES
Alordredes............ccoeevviinii. RUBIALES
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Alafamilledes...................... RUBIACEES
AUgenre .......cooevvvviiiiiiniiannnn. Nauclea
[21, 34].

I1.2.2 ETUDE SPECIALE

I1.2.2.1. Synonymie

Nauclea latifolia Sm. est encore appelé Sarcocephalus latifolius (J.E.Smith) : du grec
sarks= chair et kephalé= téte ; allusion faite au fruit en forme de masse sphérique
charnue.

D’autres synonymies lui sont attribuées [34]. Nous citons :
» Sarcocephalus esculentus (Afz.) ;

» Sarcocephalus russerggeri ;
» Sarcocephalus sambucinus ;

» Sarcocephalus sassandrae ;
» Nauclea esculentus

On I’appelle aussi :

» Le pécher africain
» Liane a fra
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& Noms en quelques langues du Sénégal

Quelques noms vernaculaires attribués a la plante sont présentés dans le tableau I'V.

Tableau IV: Noms en langues sénégalaises de Nauclea latifolia Sm.

Langues Noms

Bainouk Duo, si int, si bos, donki

Balante Pféhas, pféhas, tétugdé

Bassari A podo, a pordo, a perdo, a prodo,gahodiokré,ganho,yokré

Diola Bu ribolon, fu munduluk, bu muduluk, bu mulunkugab

Malinké Bato, bari, badi, bodi, badu, dundura

Mancagne Be nafa, be nafoko

Mandingue Badi, badu, bato, bari, baro, batiké korokodo,korom, kodom

Mandjaque Budno saté, be notata, bu nakon, be nav ntanta

Peul Bakuré, bakuridé, bakuréhi, bakurévi, diadabi, dunkihi, tamné
Sérére Nandol, nadop, gayam

Toucouleur Bauré, bakuré, bakuri, dundunké, dadabi

Wolof Nandok (=bois de I’eau), nadok, nadop, ndadu, nandolo
Source :[33]

I1.2.2.2. Description botanique
Nauclea latifolia Sm. est une Rubiacée qui se différencie des autres especes de
Nauclea par des caracteres botaniques ; (port, aspects des stipules et des lobes des

calices) [1, 8, 48, 57, 85].

11.2.2.2.1. Appareil végétatif
e Le port habituel
Nauclea latifolia Sm. se présente sous forme d’un arbuste sarmenteux atteignant 9 m
de hauteur et 30 cm de diamétre de tronc. Les branches sont flexibles, lianescentes,
entremélées, dressées puis retombantes ; 1’écorce est crevassée, fibreuse a tranche
rougeatre (figure 4).
e La feuille
Les feuilles sont largement elliptiques ou suborbiculaires de 10 a 25c¢m de long sur
7 a 15cm de large (Photo 1). La surface du limbe est brillante, grasse au toucher,
vert foncé, glabre avec des touffes de poils a ’aisselle. Le dessous des feuilles

présente 6 a 8 paires de nervures latérales trés proéminentes a la surface inférieure.
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On y trouve une nervure médiane recouverte d’un fin tomentum qui disparait chez

les feuilles agées.

Photo 1: Photo d’un port habituel de Nauclea latifolia Sm.
Source : [90

Photo 2: Feuilles et fleurs de Nauclea latifolia Sm.
Source [91]

11.2.2.2.2. Appareil reproducteur

e Les inflorescences
Ce sont de gros glomérules terminaux de 3 a 4cm de diamétre, constitués par de petites

fleurs blanches parfumées (Photo 3). Le lobe du calice est pubescent et de forme
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triangulaire de 0,5 a Imm de longueur. La corolle est glabre a I’intérieur avec 4 lobes

parfois finement ciliés ; il y a 4 étamines et un style exsert [34].

Photo 3: Fleurs de Sarcocephalus latifolius.
Source [92]

e Les infrutescences
Le fruit est globuleux de 3 a 5 cm de diameétre, jaune ou rougeatre a maturité¢ (Photo

4). C’est un fruit composé de plusieurs baies renfermant de nombreuses graines.

Photo 4: Fruits de Nauclea latifolia Sm
Source [93]

e Lagraine
Les graines sont nombreuses, empilées en colonnes dans le fruit. D’une longueur allant

de 1 a 1,2 mm, elles sont subglobuleuses ou ellipsoidales a surface réticulée.
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11.2.2.2.3. Les racines

Comme chez les autres angiospermes, la racine de Nauclea latifolia Sm. permet
I’absorption de substances nutritives du sol (eau + sels minéraux).

On y distingue des zones superposées qui sont : la coiffe, une zone de croissance, la
zone pilifére et la zone subéreuse. Cette racine est née du développement de la radicule

embryonnaire [25].

L«

-

Photo 5 : Racine de Nauclea latifolia Sm.
Source : NGOM

II .3. ETUDES CHIMIQUES

Les travaux chimiques sur Nauclea latifolia Sm. ont débuté trés tot en 1883 par
BOCHEFONTAINE cité par GOMIS [33], qui a mis en évidence un alcaloide appelé
la doundakine.

Ce n’est qu’en 1963 que ALMEIDA et CORREIA isolérent, & partir des racines de
I’espéce Bissau guinéenne, un alcaloide indolique, un dérivé anthraquinonique, des

tanins catéchiques et une ombelliférone [2].
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En 1972, les études réalisées par BOUQUET [17] sur I’espéce congolaise ont montré
la présence d’alcaloides et surtout de saponosides dans les feuilles, les écorces et les
racines [17].

HOTELLIER et al. [38, 39, 40, 41] entreprirent des études plus approfondies sur la
chimie de Nauclea latifolia Sm.. Leurs travaux ont permis de déterminer la structure de
10 alcaloides apres extraction au soxhlet par le dichlorométhane en milieu neutre puis
alcalin.

[Is ont également prouvé I’existence de précurseurs hétérosidiques comme le
strictosamide et la a-dihydrocadambine (TableauV).

HOTELLIER a également mis en évidence dans les fractions lipidiques, des stérols
notamment la f-sistostérol |41].

Lors d’un screening phytochimique, des alcaloides, des saponosides et des tanins
catéchiques ont été mis en évidence dans la poudre d’écorces de racines de Nauclea

latifolia Sm. |41].

Tableau V: Les différents alcaloides identifiés du Nauclea latifolia Sm. et leur

localisation.
LOCALISATIONS
PRECURSEURS ALCALOIDES
Feuilles Racines
Angustine + +
Nauclefoline +
STRICTOSAMIDES Naucletine +
Naulafine +
Naucleidinal +
Epinaucleidinal +
Naufoline +
ALPHA Naucléofoline +
DIHYDROCADAMBINE Naucléchine +

Sources:[57]
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I1.4. TRAVAUX SUR LA PHARMACOLOGIE

I1.4.1. Emplois traditionnels des différentes parties de la plante

Nauclea latifolia Sm. entre dans la famille de grands médicaments utilisés dans la

pharmacopée africaine. Toutes les parties de la plante sont utilisées ; la plante peut étre

employée seule ou en association avec d’autres plantes médicinales sous forme de
décocté, de macéré, d’infusé ou de teinture alcoolique :

& le décocté aqueux d’écorces de tronc est utilisé dans le traitement des états fébriles
et du paludisme soit seul, soit en association synergique avec d’autres végétaux
comme Khaya senegalensis [48];

< les feuilles et les écorces sont utilisées comme antalgique, anthelminthique et
diurétique. Elles sont également utilisées dans le traitement des abces. Les feuilles
fraiches sont utilisées comme anti-hémorroidaire [1]. Le décocté des feuilles et de
racines est recommandé pour corriger les aménorrhées et pour soigner la stérilité
des femmes [48] ;

< les racines enticres sont utilisées comme anti-diarrhéique, antipaludique, anti-
ictérique, antidiabétique, anti-abortifs, anthelminthique et purgatif [1, 17]. Elles
sont surtout préconisées dans le traitement de la stérilit¢ masculine et des
insomnies [1];

& les écorces des racines sont employées comme antiémétique [1] ;

& ]’¢corce des tiges est utilis€ée, notamment par les Diola au Sénégal, pour accélérer
la cicatrisation des plaies en particulier celle des circoncis [48] ;

& le décocté de racine en association avec Senseria liberia est un anti-ictérique [29];
le décocté des racines en association avec des racines d’autres especes traite
I’ascite [29] ;

& le macéré de racine associé au miel est utilisé contre I’impuissance sexuelle [48]

il est aussi utilisé contre les douleurs abdominales, les parasitoses intestinales, les

diarrhées infantiles, les aménorrhées et la fievre jaune [48].

En plus de ces propriétés pharmacologiques, le fruit de Nauclea latifolia Sm.,
charnu et rouge a maturité est comestible ; sa chair sucrée est agréablement

parfumée [48].
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11.4.2. Etudes pharmacologiques

Nauclea latifolia Sm. fait I’objet de nombreuses investigations pharmacologiques qui
ont débuté en 1937 avec RAYMOND [73], lorsqu’il a mis en évidence le pouvoir
antipyrétique de I’extrait aqueux de feuilles et d’écorces de 1’espece nigériane.
Nauclea latifolia Sm. s’est révélé antalgique et antiseptique buccale et utilisée de ce
fait en stomatologie [17, 22].
Il aurait aussi des propriétés tonique et anti-hypertensive [48].
Il a ét¢ montré que cette plante posséde une action antimicrobienne dirigée contre les
bactéries Gram négatif et Gram positif et é¢galement une activité antifungique.
C’est ainsi que :
SOURABIE et al. [82] ont mis en évidence ’activité inhibitrice in vitro de Nauclea
latifolia Sm et de Holarrhena floribunda (G.Don) Dur et Schinz vis-a-vis de quatre
germes pathogeénes responsables de gastro-entérites infantiles au BURKINA-FASO.
Cette activité a été mesurée par 1’é¢tude de la concentration minimale inhibitrice (CMI)
vis-a-vis des germes suivants :

& FEscherichia coli et Shigella flexneri : CMI =1,3mg /ml

& Salmonella Typhi et Staphyloccocus aureus : CMI=2,5mg /ml.

GOMIIS [33] a montré D’action spasmolytique de [’extrait éthanolique de la
poudre d’écorce de racine de Nauclea latifolia Sm.

FALL [29], dans une étude réalisée en 2007 chez les poulets de chair, a mis
en ¢évidence les effets anticoccidiens des trois plantes : racines de Nauclea latifolia
Sm., feuilles de Cassia italica et Aphania senegalensis.

Outre ses  propriétés, Nauclea latifolia Sm. est une Rubiacée qui présente une

certaine toxiciteé.

Bien qu’il soit utilisé de maniere traditionnelle comme aphrodisiaque, ce n’est qu’en
2007 puis 2008 que les travaux réalisés successivement par RUKUNDO [77] et
MADIJIBE [62]chez le rat ont mis en évidence un effet androgénique de 1’infusé et
des extraits lipidiques des racines entieres de Nauclea latifolia Sm. se traduisant par

une amélioration de la croissance pondérale, le développement testiculaire, la
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stimulation de la spermatogenese chez ’animal normal et un rétablissement de la
fonction germinale des testicules chez I’animal insuffisant testiculaire.

En 2008, NTIVUGURUZWA [70], a rapporté que I’infusé de racines enticres de
Nauclea latifolia Sm. améliore les performances de croissance du poulet de chair avec
un développement significatif des masses musculaires.

Les résultats obtenus par ISHIMWE [43], montrent que Nauclea latifolia améliore
¢galement les performances de reproduction des rattes saillies par des males traités a

la plante.

En résumé, Nauclea latifolia Sm., plante largement répandue en Afrique s’est avérée
utile dans le traitement de plusieurs pathologies dont celles liées a la fonction de
reproduction. En effet I'infusé [77] et des extraits lipidiques [62] des racines entieres
de Nauclea latifolia Sm. se sont avérés efficaces dans le traitement de [’insuffisance
testiculaire. Mais la question reste de savoir quelles sont les substances par lesquelles
cette partie de la plante, revét une telle vertu ? C’est dans ce contexte que nous avons
choisi d’étudier les effets androgéniques des extraits aqueux de racines entieres de
Nauclea latifolia Sm., étude qui fait [’objet de la deuxieme partie de ce travail.
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DEUXIEMIE PARTIE : ETUDE
EXPERIMENTALE

CHAPITRE I : MATERIEL ET METHODES
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I.1. MATERIEL

I.1.1. MATERIEL VEGETAL :

Le matériel végétal utilisé est constitué de racines entiéres de Nauclea latifolia Sm.
préalablement séchées. Ces racines ont ¢été achetées au marché de Fass a Dakar
(Sénégal) au mois de Février 2008.

Elles ont ét¢ découpées en petits morceaux, puis pulvérisées au laboratoire de
Pharmacognosie et Botanique de la Facult¢ de Médecine, de Pharmacie et
d’Odontostomatologie de I’Universit¢ Cheikh Anta DIOP (UCAD) de Dakar. La

poudre obtenue est de couleur jaune et de saveur amere.

I.1.2. Animaux d’expérience

Pour nos expériences, nous avons utilisé les rats de race Wistar.

Notre choix s’est porté sur le rat parce que c’est un animal facile & manipuler, tres
sensible aux essais thérapeutiques mais également a moindre colt de revient.

Les animaux ont ¢été ¢élevés a 1’animalerie du  Service de Physiologie,
Pharmacodynamie et Thérapeutique de I’Ecole Inter-Etats de Sciences et Médecine
Vétérinaires (EISMV) de Dakar, dans des cages métalliques a rats de 50x35x25cm de
dimensions disposées en batteries. Le plancher des cages est recouvert de copeaux de
bois renouvelés tous les trois jours. Les rats ont été nourris avec de granulés industriels
fabriqués par les moulins SENTENAC de Dakar et de I’eau ad libitum. 1L.’aliment sec a
¢été distribué une fois par jour, entre 10 heures et 13 heures.

Le local ayant servi a I’élevage des animaux était a la température ambiante avec un

éclairage naturel.

I.1.3. L’androgéne de référence

Il s’agit de [’énanthate de testostérone connu sous le nom d’androtartyl 250 mg
fabriqué par le laboratoire SCHERING en Allemagne (B.P.6959452 Lys-Lez-Lannoy
Cedex).

I.1.4. L’anti-androgene
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Comme anti-androgeéne, nous avons utilis¢ [’Acétate de cyproterone EG 50mg
fabriqué par le laboratoire HAUPT Pharma D-48159 MUNSTER. (ALLEMAGNE).
I.1.5. Matériel de mesure et de pesée

Il est composé :

v' d’une balance de laboratoire (ADEVENTURER SL) de marque OHAUS-
Modele : AS 6101-portée : 3200 a 6200 g; précision : 0,1 ; Dimension du
plateau : 162x149mm ; Calibrage externe.

v" D’une balance de SARTORIUS d’une portée de 64 a 320g, précision de 0,01 a
0,1g.

-
t—ﬂ
=)

. Autre matériel
Ether ;
Flacons ;
Eau distillée ;
Pipettes ;
Pinces a dissection ;
Manche et lame de bistouri ;
Gants ;
Cellule de Malassez ;
Microscope optique de type « Olympus BH-2 » ;
Marqueurs pour I’identification des animaux ;

NaCl a 0,9% ;

AN N N NN Y U N N N N

Réfrigérateur.

1.2. METHODE
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I.2.1. ESSAIS PHARMACOLOGIQUES

Nous rappelons que notre travail a pour objectif de tester les effets androgéniques des
extraits aqueux de Nauclea latifolia Sm. a travers les parametres suivants :
- évolution pondérale ;
- croissance testiculaire ;
- concentration en spermatozoides des testicules et de 1I’épididyme
chez le rat normal et le rat rendu insuffisant testiculaire par

administration de 1’anti-androgéne.

Dans cette optique, nous avons réalisé pour ces 3 parameétres :
¢ une étude des effets directs d’extraits aqueux de Nauclea latifolia Sm. sur
des rats normaux agés d’environ deux mois en comparaison avec ceux de
I’androgeéne de référence ;
¢ une étude de lactivité curative d’extraits aqueux de Nauclea latifolia Sm.
qui a consisté, dans un premier temps, a provoquer chez les rats adultes
(agés de 3 a 4 mois) une insuffisance testiculaire a 1’aide d’anti-androgéne
(I"Acétate de cyproterone EG 50 mg) et a traiter ensuite cette insuffisance
avec les extraits aqueux d’une part et d’autre part, avec 1’androgeéne de
référence. Au terme de ces €tudes, les effets des extraits aqueux de la plante

sont comparés a ceux de I’androgeéne de référence.

1.2.2. Protocole expérimental
1.2.2.1. Etape préliminaire
e Elevage des rats

Il est nécessaire, dans le cadre de cette étude d’utiliser des animaux homogenes aussi
bien en age qu’en poids. C’est ainsi que nous avons mis en place un petit élevage de
rats constitué¢ de 20 femelles multipares réparties en 4 lots a ’animalerie du service de
Physiologie Pharmacodynamie et Thérapeutique de ’EISMV de Dakar. Dans chaque
lot, a été introduit un male adulte pendant 6 jours pour la saillie conformément aux

indications de JADOT [44]; LAROCHE et ROUSSELET [53].
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Ce sont les produits issus de cette mise a la reproduction qui ont servi aux essais

proprement dits.

1.2.2.2. Préparation de certaines solutions

» Préparation de la solution aqueuse
L’extrait aqueux des racines entieéres de Nauclea latifolia a été obtenu par la technique
de macération.
La macération consiste a laisser en contact un liquide froid (température ambiante)
plus ou moins longtemps avec la substance dont on veut extraire les principes actifs
solubles.
Ainsi pour chaque ¢tude nous avons utilis€¢ 75g de la poudre des racines enti¢res qui
ont été macérées dans un litre d’eau pendant 48 h. La solution obtenue a été filtrée par
un papier filtre ordinaire. Le filtrat pur a été administré quotidiennement a la dose de
6ml’kg PV  pendant 2 & 4 semaines conformément aux recommandations
d’ADJANOHOU [1]. Dans le cadre de notre ¢tude le poids moyen des rats était de

183g, soit une administration journaliére de 1,1ml par rat.

» Préparation de ’anti-androgéne
Un comprimé de cet anti-androgéne contient S0mg d’Acétate de cyproterone EG. Pour
un homme de poids standard estimé a 70kg, la posologie de 1’Acétate de cyproterone
(selon les procédures prescrites dans la notice) est de 4 a 6 comprimés par jour (soit en
moyenne 4,3mg /kg/jour). Le poids moyen des rats était de 176g, ainsi, en nous
référant a la posologie chez ’homme, chaque rat a été trait¢ a la dose 0,76mg
d’Acétate de cyproterone EG. Pour faciliter I’administration du produit, nous avons
dissout le comprimé de 50mg dans 65,7ml, soit 0,76mg/Iml. Ainsi a la fin de cette

préparation chaque rat avait re¢u 1ml/Jour pendant §jours.

1.2.2.3. Mise en lot des rats

s Etude de I’activité androgénique directe
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Trente- cing rats males agés d’environ deux mois et d’un poids moyen de 183g ont été
utilisés.

A Jo, cinq rats ont été sacrifiés pour obtenir des données de référence sur les
parametres étudiés. Les 30 autres ont été répartis en trois lots de 10 en fonction du
traitement regu :

- un lot t¢émoin (Lot Témoin ED) de 10 rats a recu uniquement de I’eau distillée a
raison de 1,Iml/rat/jour ;

- unlot de 10 rats (Lot EANL) a été traité a ’extrait aqueux de racines entieres
de Nauclea latifolia Sm. a la dose quotidienne de 6ml /kg PV (utilisée en
M¢édecin traditionnelle), soitl, 1ml/rat de 183g

- Un lot de 10 rats (Lot ET) a recu de I’énanthate de testostérone (androgene de
référence) en injection unique a la dose de 3,6mg/kg conformément a la dose

préconisée chez I’homme sur la notice de mise sur le marché du produit.

Les rats ont été mis a jeun 12 heures avant la premiére administration des produits. Ces
produits ont été administrés per-os a 1’aide d’une sonde cesophagienne de gavage, a
I’exception de D’androgene de référence qui a ¢ét¢ administré par la voie
intramusculaire conformément aux prescriptions des fabricants. La durée du traitement

a été de 30 jours correspondant au délai d’action de I’androgene de référence.

« Etude de I’activité curative de I’insuffisance testiculaire

Cette étude a été menée sur trente cinq rats adultes de poids moyen égal & 176g chez
lesquels nous avons provoqué une insuffisance testiculaire a 1’aide de 1’anti-androgéne
(I’Acétate de cyproterone EG 50mg) a la dose quotidienne de 4,3mg/kg/jour, par la
voie orale pendant 8 jours.

Afin d’avoir les valeurs témoins des parameétres étudiés, nous avons sacrifié le premier

jour, cinq (5) rats avec de I’éther.

Les 30 autres ont été repartis en trois lots en fonction du type de traitement subi :
e un lot t¢tmoin de 10 rats a recu de I’eau distillée (Lot Témoin ACED) a

raison de 1,05ml/rat/jour ;
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e un lot de 10 rats a été traité a [’extrait aqueux (Lot ACEANL) de la
plante a la dose quotidienne de 6ml /kg PV, soitl, 05ml /rat de 176g.
e un lotde 10 rats arecu une dose unique de 3,6 mg/kg de I’androgéne de

référence en IM (énanthate de testostérone) (Lot ACET).

Dans les deux essais (effets directs et curatifs des extraits de la plante), au terme du
15°™ et 30°™ jour de traitement, cinq animaux de chaque lot sont sacrifiés par
dislocation cervicale apres anesthésie a I’éther pour évaluer :

» le poids des testicules ;

» la concentration en spermatozoides des testicules et des épididymes.

1.2.2.4. Evaluation de I’évolution pondérale
Tous les trois jours, les animaux sont pesés pour suivre 1’évolution pondérale. Les

pesées se faisaient a la méme heure (a 10 heures).

1.2.2.5. Evaluation de la croissance des testicules
A chaque étape (2 J15 et J30 des traitements), les cinq rats sacrifiés par lot ont été
disséqués pour prélever les testicules ; pour chaque animal, les deux testicules sont

ensuite pesés ensemble.

1.2.2.6. Evaluation des concentrations en spermatozoides
L’évaluation de la concentration en spermatozoides dans les testicules et I’épididyme a
¢été réalisée selon la méthode décrite par ALMQUIST et AMANN [3].

v" pour les testicules, leur parenchyme est soigneusement séparé de 1’albuginée
et pesé frais avant d’étre broyé finement dans un mortier en présence de
14ml de solution de NaCl a 0,9%, complété ensuite a 80 ml ; I’homogénat
est laissé au repos pendant 24heures a 4°C avec agitation toutes les 8
heures. A la derni¢re agitation, 1 mm’ est prélevé pour le comptage des
spermatozoides a 1’aide de la cellule de Malassez sous microscope
Olympus BH2-2. Le nombre de spermatozoides compté est ramené au

volume de I’homogénat.
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v pour I’épididyme, il est d’abord isolé, puis broyé finement dans un mortier
et homogénéisé en présence de 7ml d’une solution de NaCl a 0,9%.
L’homogénat est complété a 40 ml avec le NaCl a 0,9% puis laissé au repos
pendant 24 heures a +4°C avec une agitation toutes les 8 heures. A la
derniére agitation, 1 mm’ est prélevé pour le dénombrement des
spermatozoides a 1’aide de la cellule de Malassez sous microscope Olympus
BH-2.
Le nombre de spermatozoides comptés est ramené au volume de

I’homogénat.

1.2.2.7. La numération cellulaire
& Principe

La numération cellulaire est la détermination du nombre de cellules contenues dans un
volume précis de milieu liquide. On exprime le résultat de la numération en
concentration cellulaire, c’est a dire en nombre de cellules par litre.

La numération cellulaire est réalisée directement par comptage au microscope, a I’aide

d’une lame de comptage spéciale (ou cellule de numération).

& Technique de numération cellulaire

a) Dilution préalable

Lorsque la suspension cellulaire est trop concentrée, il est nécessaire de réaliser une
dilution préalable. En effet, lorsque la suspension est trop concentrée (grand nombre
de cellules par unité de volume), il est difficile de compter les cellules. Ainsi notre

solution meére a été diluée au millieme.

b) Utilisation de la cellule de numération
- Présentation des cellules de numération
Une cellule de numération est une lame porte objet dans laquelle est creusée une
chambre de comptage de volume connu. C’est une lame €paisse en verre, comportant

des rigoles et un quadrillage (figure 4) :

Plate-forme centrale

» L Profondeur de la

I i chambre

A A

Plateaux ) .
Lamelle planée surélevés  Rigoles Lame porte - objet

\ | | 7



Figure 4 : Présentation des cellules de numération

Source [94]

Le volume de comptage est déterminé par :
- la surface du quadrillage gravé sur la lame.
- la profondeur de la chambre.
I1 existe deux grands types principaux de cellules de numération :
- Cellule de Thoma.
- Cellule de Malassez (la plus courante).

Dans le cadre de notre étude, nous avons utilisé la cellule de Malassez.

- Lacellule de Malassez
La cellule de Malassez possede un quadrillage spécifique comportant 100 rectangles

(figure 9) :

10 rectangles
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v

v

Rectangle non quadrillé

A 4

Rectangle quadrillé verticalement

10 rectangles

Rectangle quadrillé horizontalement

Rectangle subdivisé
en 20 petits carrés g v

Figure 5: cellule de Malassez

Source [94]

Parmi les 100 rectangles totaux, on trouve 25 rectangles qui sont divisés en 20 petits carrés
afin de faciliter le comptage.
Le volume correspondant au quadrillage total est égal 4 1 mm® = 10 dm™ Chaque

rectangle correspond a un volume 100 fois plus faible, soit 0,01 mm’ =10? dm’

- Remplissage de la cellule de numération

Humecter les deux plateaux latéraux. Faire adhérer parfaitement la lamelle aux
plateaux latéraux : pour cela placer la lamelle sur ces plateaux, puis a 1’aide des pouces
posés sur la lamelle, exercer une pression sur la lamelle tout en pratiquant un
mouvement de va et vient jusqu’a perception d’une résistance.

Placer la cellule de comptage sur une surface plane. Homogénéiser la suspension
cellulaire, et prélever celle ci a I’aide d’une pipette Pasteur. Remplir la chambre de
comptage par capillarité, en plagant la pointe de la pipette Iégerement inclinée pres de

la lamelle sur la plate-forme centrale quadrillée.
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Le remplissage doit étre fait en une seule fois, sans bulles d’air, et sans faire déborder
le liquide dans les rigoles. Laisser sédimenter les cellules sur le quadrillage quelques
minutes, et passer a la numération.

Apres utilisation, la lame porte-objet et la lamelle planée sont immergés dans un bain
d’eau de Javel pendant 5 minutes, puis sont rincées avec de 1’eau distillée et essuyées

avec du papier (sans frotter, en particulier au niveau du quadrillage).

- Numération
Observer a 1’objectif x10 pour repérer la position du quadrillage, et vérifier
I’homogénéité de la répartition des cellules a compter (si la répartition est mauvaise,
recommencer).
Observer ensuite a 1’objectif x40 pour réaliser le comptage (1 rectangle par champ).
Compter les cellules contenues dans 4, 10, 20 ou dans la totalité¢ des 100 rectangles du

quadrillage.

Remarque : Pour les cellules chevauchant les lignes de quadrillage, compter seulement
celles qui chevauchent 2 arétes du rectangle sur 4 (en pratique, on choisit de prendre
en compte les cellules chevauchant la ligne horizontale supérieure, et la ligne verticale

droite). (Figure 10) :

Numération sur le

O O ()/ rectangle = 7 cellules

® o @
%

Figure : 6 Exemple de numération dans la cellule de Malassez
Source [94]

©0
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- Calcul de 1a concentration cellulaire

Apres avoir effectué la manipulation, on calcule la concentration cellulaire de la
suspension de cellules étudice.

Soient : - n : nombre de cellules comptées.
- V : volume de comptage.
- f': facteur de dilution.
- N : nombre de cellules par litres.

Si on a n cellules dans V litres, alors on a N cellules dans un litre :

NxV=nx1 — N=n/V

Si la solution avait été diluée : N = (n/ V).f

1.2.2.8. Evaluation de la consommation alimentaire

L’alimentation est un facteur important qui  influence considérablement les
performances de reproduction. Il est donc important de la controler pour une meilleure
interprétation des résultats.

Ainsi pour évaluer la consommation alimentaire, les quantités d’aliment distribuées et
refusées ont ét¢ quotidiennement pesées a 1’aide d’une balance.

La consommation alimentaire individuelle est déterminée par la formule suivante :

Cig=Quantité d’aliments distribués(g)/ jour-Quantité d’aliments refusés(g)/jour.

Nombre de sujets
La comparaison entre la consommation alimentaire moyenne des animaux ayant regu
les traitements androgéniques (extraits aqueux de Nauclea latifolia et 1’androgene de
référence) et celle des animaux non traités (témoins) permettra de savoir si les

traitements androgéniques ont un quelconque effet sur la consommation alimentaire.

1.2.2.9. Analyse statistique des résultats
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La saisie et I’analyse des résultats ont été réalisées a 1’aide de I’outil informatique. Les
variables ont été saisies sur le tableur informatique « EXCEL ». Le calcul des
moyennes, des écart-types, des variances et la comparaison des moyennes (TEST DE
STUDENT) ont ¢été réalisés a I’aide du logiciel SPSS. Ce logiciel nous a permis
d’analyser statistiquement les données du dispositif expérimental. Les valeurs de p

inferieures a 0,05 ont été considérées comme significatives.

CHAPITRE II : RESULTATS ET DISCUSSION
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II.1. RESUTATS

I1.1.1. EFFETS DES TRAITEMENTS SUR L’EVOLUTION PONDERALE DES
ANIMAUX

II.1.1.1. Effet du traitement androgénique direct sur I’évolution pondérale
L’évolution pondérale des rats 4gés de deux mois et ayant subis le traitement
androgénique direct, est présentée dans le tableau VI et illustrée par la figure 7.

I1 ressort de ces résultats que les rats ayant regus les extraits aqueux et ’androgéne
de référence ont une évolution pondérale plus rapide que celle des rats témoins.
L’évolution du poids corporel des rats traités avec 1’androgeéne de référence est plus

rapide que celles rats ayant regus les extraits aqueux.

Tableau VI : Evolution pondérale des animaux en fonction du traitement
androgénique direct (en grammes)

JOURS TEMOIN ET EANL

j0 182,47 183,412 181,989
i3 184,328 192,325 182,202
j6 187,985 199,512 184,202
J9 190,035 206,894 187

J12 195,4 212,976 193,748
J15 198,772 219,741 196,976
J18 200,892 224,988 203,305
J21 203,093 228,305 207,203
J24 207,001 231,243 210,912
127 208,905 235,508 215,439
J30 210,716 239,791 222,902

EANL : Extraits Aqueux de Nauclea latifolia ;ET : Enanthate de testostérone
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Figure 7 : Evolution pondérale des animaux en fonction du traitement direct

En ce référant aux deux ¢&tapes de prélevement des testicules, c'est-a-dire a J;s et J3g
des traitements androgéniques directs, nous constatons que le poids corporel des rats a

augmenté dans les proportions présentées dans le tableau VII.

Tableau VII : Gain de poids corporel en traitement androgénique direct

Lots TEMOIN ET EANL
Alis |18,93% +19,80% +8,23%
Gain de poids en % Ay | +15,47% +30,73% +22,48%

Ces résultats laissent apparaitre que le gain de poids est beaucoup plus marqué chez les
animaux traités a I’androgene de référence.

Le test de comparaison de I’évolution pondérale nous donne les informations
présentées dans le tableau VIII.
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Tableau VIII: comparaison des poids corporels entre les lots soumis au traitement
androgénique direct

LOT | EANL Témoin LOT | ET Témoin LOT | EANL ET

Jours | Moyenne | Moyenne | Jours | Moyenne Moyenne Jours | Moyenne Moyenne

Jis 196,976 a 198,772 a Jis 219,741 d 198,772 ¢ Jis 196,976 h 219,741 j
+ 7,608 + 6,433 +7,091 + 6,433 + 7,608 £ 7,091

T30 222,902 b 210,716 ¢ T30 239,791 f 210,716 g T30 222,902 k 239,7911
+4,7678 =+ 7,833 £ 2,598 =+ 7,833 +4,7678 + 2,598

Dans une méme ligne les valeurs portant des lettres différentes sont significativement (p < 0,05) différentes

La comparaison des poids par les tests d’analyse de variance montre qu’a J;5 du
traitement, la différence entre I’évolution pondérale des animaux traités aux extraits
aqueux de la plante et celle des animaux ayant recu de 1’eau distillée (lot témoin) est
non significative (P> 0,05). Par contre a J;, cette différence devient significative, le
poids des animaux traités aux extraits aqueux de la plante devenant plus €élevé que
celui des animaux du lot témoin.

L’analyse statistique des résultats portant sur la comparaison entre le poids corporel
des rats traités a I’androgéne de référence et celui des rats témoins laisse apparaitre des
différences tres significatives a J;s et J3g, au profit de I’androgene de référence.

A Ji5 et J3p le poids des sujets traités a 1’aide de ’androgéne de référence est

¢galement plus ¢élevé que celui des animaux traités aux extraits aqueux de la plante.

I1.1.1.2. Effets du traitement curatif sur 1’évolution pondérale

Le traitement androgénique curatif a concerné les rats adultes ayants recus au préalable
le traitement anti androgénique en utilisant de I’ Acétate de Cyproterone EG 50mg.
Tous les trois jours nous réalisons la pesée des ces rats. Les résultats sont résumés dans

le tableau IX et illustrées par la figure 8.
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Tableau IX : Evolution pondérale des animaux en traitement androgénique
curatif (en grammes)

EVOLUTION PONDERALE AU COURS DU TRAITEMENT
Jours ANTI-ANDROGENIQUE(AC)
Lotl Lot2 Lot3
Jo9 176,612 176,07 172,5
Jo-6 174,313 174,045 172,261
Joz 169,671 167,661 168,101
Jo 168,331 167,332 165,518
EVOLUTION PONDERALE AU COURS DU TRAITEMENT
ANDROGENIQUE
TEMOIN ACET ACEANL
Jo 168,331 167,332 165,518
J3 170,334 171,012 177,701
Js 174,013 180,564 179,501
Jo 175,513 187,123 185,111
Jin 179,433 190,045 187,012
Jis 182,047 194,011 188,312
Jig 183,547 197,432 190,569
I 184,512 200,999 192,122
Jo4 185,101 204,701 195,058
ALY, 187,213 213,401 197,546
J30 187,997 218,906 200,313
250
200 'V"____,.:.-—lsl’—.'. =
é 150
] —4—TEMOIN
2 100
E ——ET
- EANL
0
J-9 J-6 J-3 JO J3 J6 19 J12J15J18121J24)27 130
JOURS

Figure 8: Evolution pondérale des animaux en fonction de traitement
androgénique curatif.
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Les résultats obtenus avec le traitement anti androgénique montre que 1’Acétate de
Cyproterone EG 50 mg a entrainé au bout de 9 jours (durée de traitement indiquée sur
la notice), une diminution du poids corporels des rats.

En revanche les traitements curatifs permettent aux rats de récupérer leur poids perdu
au bout de 5 jours ; ils entrainent également une croissance pondérale plus soutenue

comme nous montre le tableau X.

Tableau X: Gains de poids corporel en fonction de traitement androgénique
curatif

Traitement anti androgénique Lotl1(AC) Lot2(AC) Lot3(AC)
Joaly [-4,68% -4 .964% -4,04%
: . Témoin(AC) |ACET ACEANL
0
Gain de poids en% 7 - 8,14% 15,94% 13,77%
J30 11,68% 30,82% 21,02%

A Jis et a J3o des traitements, 1’évolution pondérale des rats ayant regus la plante ne
montre de différences significatives par rapport aux rats du lot témoins ; par contre, la
comparaison entre le lot traité avec ’androgéne de référence et le lot témoin laisse
paraitre des différences tres significatives en faveur de I’androgeéne de référence. Ces
mémes différences sont a noter en comparant le lot traité a la plante et celui traité a

androgene de référence (tableau XI).

Tableau XI: Comparaison des poids corporels des lots soumis au traitement

androgénique curatif

LOT | ACEANL Témoin(AC) | LOT | ACET Témoin(AC) | LOT | ACEANL ACET

Jours | Moyenne | Moyenne Jours | Moyenne Moyenne Jours | Moyenne Moyenne

Jis 183,510 e 182,047 e Jis 193,979 a 182,047 b Jis 183,510 ¢ 193,979 d
+ 4,863 + 8,020 + 5,330 + 8,020 + 4,863 + 5,330

T30 186,512 f 187,997 £ J30 218,906 h 187,997 j J30 186,512 k 218,906 1
+ 6,967 +7,993 + 5,728 +7,993 + 6,967 + 5,728

Dans une méme ligne les valeurs portant des lettres différentes sont significativement (p < 0,05) différentes
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II.1.2. EFFETS DES TRAITEMENTS SUR LE POIDS DES TESTICULES

I1.1.2.1. Effets des traitements androgéniques directs sur le poids des testicules

des rats

C’est a Jy, Jisieme €t @ 30°™ jours que nous avons réalisés les pesées des testicules. Les

résultats sont représentés dans le tableau XII et illustrés par la figure 9.

Tableau XII: Evolution du poids des testicules des rats en traitement
androgénique direct(en grammes)
JOURS TEMOIN EANL ET
Jo 3,67 3,67 3,67
Jis 3,7 3,88 3,90
T30 3,73 4,09 4,15
4.2
w 4 <
§ 4 /.
< 39 =
S a8 — ——TEMOIN
= o -
o Az 7,./ % -
a e ~—EANL
ol 3.6
& 35 ET
3.4
JO J15 130
JOURS

Figure 9 : Evolution du poids des testicules des rats en fonction du traitement
androgénique direct.

Le poids des testicules des rats recevant aussi bien les extrait aqueux que l'androgene
de référence est supérieur a celui du témoin. Cette augmentation est plus important
chez les rats ayant recu l'androgene de référence.

Le gain de poids des testicules des différents lots est représenté dans le tableau XIII.

Tableau XIII: Gain de poids des testicules en fonction du traitement
androgénique direct

Lots Témoin (ED) EANL ET
. . Iis 10.81% 5.72% 6.26%
0 b ) )
Gain de poids en% =y =" o 11.44% 13.07%
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Le tableau XIV donne des informations sur 1’analyse de variance des poids
testiculaires des différents lots.

Tableau XIV: comparaison des poids moyens testiculaires entre les lots soumis au
traitement androgénique direct.

LOT | EANL Témoin LOT | ET Témoin LOT | EANL ET

Jours | Moyenne | Moyenne | Jours | Moyenne Moyenne Jours | Moyenne Moyenne

Jis |470a 2.08 b Jis |360e 2.08 f Jis | 470] 3.60 k
+0.033 +0.033 +0.033 +0.033 +0.033 +0. 033

T30 552¢ 2.88d T30 380¢g 2.88h T30 5.521 3.80 m
+0.033 +0.033 +0.033 +0.033 +0.033 +0.033

Dans une méme ligne les valeurs portant des lettres différentes sont significativement (p < 0,05) différentes

A la lumicre de ces résultats d’analyse statistique de variance, les deux traitements
androgéniques (plante et androgéne de référence) induisent une augmentation du poids
des testicules qui est significativement plus ¢€levée que celle des animaux témoins.
Cependant la comparaison entre les rats traités a la plante et les rats traités avec
I’androgene de référence montre qu’a J;5 et a J;¢, le poids des testicules des rats traités

a la plante est plus important.

I1.1.2.2. Effets des traitements androgéniques curatifs sur les poids des testicules
des rats

Les prélévements des testicules sont effectués au 10™ (J,) ,25°™ (J;5) et 40°™ (J50)
jours apres le traitement anti androgénique. Les résultats de ces pesées sont résumés
dans le tableau XV, et illustré par la figure 10.

Ces résultats montrent une augmentation du poids des testicules des animaux soumis
au traitement androgénique curatif avec des proportions beaucoup plus élevées chez

les animaux traités a 1'aide de I'énanthate de testostérone.
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Tableau XV : Evolution du poids des testicules des animaux en fonction de

traitement curatif (en grammes)

JOURS TEMOIN ET EANL
Jo 3.1 3.1 2.83
Jis 2.75 3.08 32
J30 3 3.05 2.62
35
g 2.5
5
o
c —=—TEMOIN
@ 15
S —E—ET
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0.5
0
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Figure 10: Evolution de poids des testicules des animaux en fonction du
traitement androgénique curatif.

Pour chaque lot et chaque étape de prélévement des testicules, le poids testiculaire a
augmenté dans les proportions indiquées dans le tableau X V1.

Tableau XVI: Gain de poids des testicules des animaux en fonction du traitement
androgénique curatif

Lots Témoin (ACED) |ET EANL
) ) Als -11,29% - 0,64% 13,07%
Gain de poids en%
A Js -3.22% -1,61% -7,42%

AC :Acetate cyprotérone ; EANL :Extraits Aqueux de Nauclea latifolia ;ET : Enanthate de testostérone

L’analyse de variance appliquée aux données du tableau XV donne les résultats
répertoriés dans le tableau XVII.
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Tableau XVII : Comparaison des poids moyens de testicules des animaux en
fonction de traitement androgénique curatif.

LOT | ACELNL | Témoin(AC) | LOT | ACET Témoin(AC) | LOT | ACELNL | ACET

Jours | Moyenne | Moyenne Jours | Moyenne | Moyenne Jours | Moyenne | Moyenne

Jis | 3.16a 3,15a Jis | 322¢ 3,15¢ Jis | 3.16f 322 f
=+ 0,098 £ 0,098 £ 0,098 | £ 0,098 £ 0,098 £ 0,098

I3 | 328D 3,19b I3 | 3.56d 3,19¢ J3o | 3:28¢ 3,56 h
=+ 0,098 £ 0,098 £ 0,081 £ 0,098 =+ 0,098 £ 0,081

Les lettres identiques traduisent ’absence de différence au seuil 5% (P < 0,05)

Il ressort de cette analyse que la différence des poids des testicules des différents lots,
a J;s de traitement n’est pas significative. De méme a J;3( de traitement on ne note pas
de différence entre le lot témoin et le lot ayant recu la plante. Par contre a J; le poids
des animaux traités a I’androgéne référence devient significativement (P< 0.05) plus

important que celui des rats traités a la plante et a 1’eau distillée.

II.1.3. EFFETS DES TRAITEMENTS SUR LA CONCENTRATION EN
SPERMATOZOIDES DES TESTICULES ET DE L’EPIDIDYME

IT .1.3.1. Effets du traitement androgénique direct sur la concentration en
spermatozoides

Les résultats de la numération des spermatozoides des testicules et de 1’épididyme des
rats soumis au traitement androgénique direct sont représentés dans le tableau XVIII

et la figure 11.

Tableau XVIII: Concentration en spermatozoides des testicules et de I’épididyme

en fonction du traitement androgénique direct

Concentration en Traitements

spermatozoides Lot Témoin (ED) Lot EANL Lot ET
Testicules (x10%/ml) 2,88 5,52 3.8
Epididyme(x10%/ml) 6,36 7,43 6,5
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Figure 11: Effets du traitement androgénique direct sur les concentrations en
spermatozoides des testicules et de I’épididyme.

Les tests de comparaison de concentrations moyennes en spermatozoides des
testicules et de 1’épididyme nous donnent les informations consignées dans le tableau

XIX.

Tableau XIX: Comparaison des concentrations(x10°/ml) en spermatozoides des
testicules et de I’épididyme des différents lots des rats soumis au traitement

androgénique direct

LOTS TEMOIN EANL
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 2,88 a+0,03 5.52b +0,03
EPIDIDYMES 6,36 ¢+ 0,24 743d £0,24
LOTS TEMOIN ET
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 2,88 e£0,03 3,80 f 0,01
EPIDIDYMES 6,36 g + 0,34 6,66 g + 0,24
LOTS ET EANL
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 3.80 h+0,03 5.52j +0,03
EPIDIDYMES 6.66 k + 0,34 7.431 +£0,24

Les lettres identiques traduisent I’absence de différence au seuil 5%(P>0,05)

I1 ressort de ce tableau XIX que la concentration en spermatozoides chez les animaux
témoins est inferieure a celle des autres lots. Toutefois la concentration des
spermatozoides des rats traités par les extraits aqueux est plus importante que les rats

traités avec 1’androgeéne de référence, avec une différence trés significative.
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I1.1.3.2.Effets de traitement androgénique curatif sur la concentration en

spermatozoides des testicules et de I’épididyme

Les résultats de la concentration des spermatozoides des testicules et

I’épididyme au cours du traitement curatif sont résumés dans le tableau XX et

illustrées par la figure 12.

Tableau XX : Concentration en spermatozoides des testicules et de I’épididyme

en fonction du traitement androgénique curatif

lot

Concentration en Traitements
spermatozoides Lot Témoin(ED) Lot EANL Lot ET
Testicules (x10%/ml) 2,34 3,65 3
Epididyme(x10%/ml) 4,9 5,05 4,9
8 -
7 -
no 0]
&
& 5
s
E o M Testicules(x106)
c
g 3 1 m Epididyme(x106)
& 5.
1 -
0
Lot Témoin (ED) Lot EANL Lot ET

Figure 12 : Effets du traitement androgénique curatif sur la concentration en

spermatozoides des testicules et de I’épididyme.
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Les concentrations moyennes en spermatozoides testiculaires et épididymaires des
rats soumis au traitement androgénique curatif des différents lots sont comparées
dans le tableau XXI.

Il ressort de ces résultats que les animaux traités a la plante ont une concentration en
spermatozoides (testicule et épididyme) plus significative que le lot témoin. La
comparaison des résultats entre le lot t¢émoin et I’androgene de référence donne une
différence significative en faveur de I’androgéne uniquement au niveau des testicules.
En comparant les animaux traités a la plante et a I’androgeéne de référence, on observe

qu’en ce qui concerne la concentration en spermatozoides au niveau des testicules, les

extraits de la plante donnent les meilleurs résultats.

Tableau XXI: Comparaison des concentrations moyennes(xlOG/ml) en
spermatozoides des testicules et de I’épididyme des rats en traitement
androgénique curatif.

LOTS TEMOIN(AC) ACEANL
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 2.34a+0.15 3.65b+ 0.15
EPIDIDYMES 3.98 ¢£0.13 5.05d + 0.15
LOTS TEMOIN(AC) ACET
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 2.34 e+ 0.15 3.00f £0.15
EPIDIDYMES 3.98¢g + 0.13 490 g=+0.15
LOTS ACET ACEANL
VARIABLE Moyenne Moyenne
TESTICULES 3.00h+0.15 3.65 j+0.15
EPIDIDYMES 490k £0.15 5.05k+0.15

Les lettres identiques traduisent I’absence de différence au seuil 5% (P>0,05)

I.1.4. EFFETS DES TRAITEMENTS SUR LA CONSOMMATION
ALIMENTAIRE
L’analyse de variance portant sur la comparaison de la consommation alimentaire

moyenne entre les lots est présentée dans les tableaux XXII et XXIII.
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Tableau XXII : Consommation alimentaire journaliére comparée entre les
différents lots en traitement direct (en grammes)

Lots Témoin (ED) EANL ET

130 14£061(a) | 13,85+1,78(a)|  14,08+1,003(a)

Les lettres identiques traduisent 1’absence de différence au seuil 5% (P>0,05)

Tableau XXIII: Consommation alimentaire journaliere comparée entre
différents lots soumis au traitement curatif(en grammes).

Lots Témoin (ACED) ACEANL ACET

130 17,27+1,22(a) 16,83+0,66(a) 17,54+1,205(a)

Les lettres identiques traduisent 1’absence de différence au seuil 5% (P>0,05)

Nous avons constaté que méme si dans la premicre semaine du traitement, les rats
ayant recu les extraits de la plante ont vu leur appétit diminuer, en fin de compte, il n’y
a pas de différences significatives entre les différents lots concernant la consommation
alimentaire moyenne. En d’autres termes, les traitements androgéniques avec les
extraits aqueux de la plante ou avec I’androgéne de référence ne modifient pas la

prise alimentaire chez le rat.
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I1.2. DISCUSSION

I1.2.1. EFFETS DES EXTRAITS AQUEUX DE Nauclea latifolia Sm. SUR LA
CROISSANCE PONDERALE

L’utilisation de I’extrait aqueux des racines entieres de Nauclea latifolia en traitement
direct a entrainé une croissance significativement plus rapide chez les rats
bénéficiaires par rapport au lot témoins. Cependant les effets de la plante
n’apparaissent qu’au dela de la deuxieéme quinziéme de la période du traitement avec
un gain de poids de 22,48%. Pendant la premicre quinzaine du traitement on ne note
pas une différence significative entre les rats traités a la plante et ceux du lot témoin.
Cela supposé que les effets des extraits de la plante sur la croissance staturo-pondérale,
ne se manifestent qu’apres un délai d’au moins 15 jours. Ces résultats sont en accord
avec ceux obtenus par RUKUNDO [78] sur I’infusé des racines entiere de Nauclea
latifolia Sm. et MADIJIBE [62] sur les extraits lipidiques des racines entieres de la
méme plante. Par contre les résultats obtenus par NTIVUGURUZWA [69] sont un
peu différents de nos résultats ; en effet cet auteur a montré que ’infusé de racines
entieres de Nauclea latifolia Sm. n’entraine une croissance significative qu’a partir du
25" jour d’expérimentation par rapport aux oiseaux témoins. Cette différence est
probablement a une différence dans les potentiels physiologique de croissance des
especes animales, NTIVUGURUZWA [69] ayant utilisé des poulets de chair pour son
expérimentation alors que nous avons utilisé le rat comme modele expérimental.

Nos résultats font apparaitre que 1’androgéne de référence permet une
évolution pondérale plus rapide que les extraits aqueux des racines entieres de Nauclea
latifolia Sm. durant toute la période expérimentale. Ces résultats sont en accord avec
ceux obtenus par MADJIBE [62], avec les extraits lipidiques des racines enti¢res de la
plante par contre RUKUNDO [78] ne trouve pas de différence significative dans la
stimulation de la croissance engendrée par I’infusé des racines de Nauclea latifolia
Sm.et I’énanthate de testostérone. Cela laisse supposé que les effets de I'infusé des
racines de Nauclea latifolia Sm. sur la croissance pondérale sont plus marqués que
ceux des extraits lipidiques et des extraits aqueux des racines enti¢res de cette méme

plante.
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La différence de poids corporel entre les rats traités aux extraits aqueux des racines de
Nauclea latifolia Sm. et ceux recevant I’androgéne de référence peut se justifie par la
différence de consommation alimentaire.

En effet, pendant la premicre semaine de traitement avec les extraits aqueux, nous
avons remarqué une diminution de la prise alimentaire par rapport a celle des animaux
témoins et des animaux traités avec I’androgeéne de référence. Cette baisse initiale de
I’appétit qui est conforme aux mécanismes physiologiques du controle de la prise de
nourriture [59], expliquerait le retard de croissance des rats recevant les extraits
aqueux de la plante par rapport a ceux recevant I’énanthate de testostérone .En fait la
quantité¢ d’aliment consommé par les rats traités avec les extraits aqueux n’était pas
suffisante pour couvrir convenablement leur besoin de croissance.

Par ailleurs, les extraits aqueux de la plante ont été administrés par voie orale
alors que I’énanthate de testostérone a ét¢ administré par voie intramusculaire. Or,
I’administration per os d’un médicament peut s’accompagner d’effets de premier
passage intestinal et hépatique se traduisant par une réduction de la biodisponibilité¢ du
principe actif contenu dans les extraits de la plante. Par contre, avec la voie
intramusculaire qui est celle par laquelle ’androgene de référence a été utilisé, la
biodisponibilité est a 100% [68]. La réduction de la biodisponibilité du principe actif
due aux effets de premier passage intestinal et hépatique fait que la concentration
sanguine qui permet d’avoir une action métabolique optimale n’est obtenue qu’au bout
de 15 jours d’administration. En effet, il est bien établi  que I’action
pharmacodynamique d’un produit est étroitement liée au nombre de récepteurs activés
et par conséquent a la concentration du produit au niveau des organes [68].

L’administration de 1’anti androgéne en ’occurrence 1’acétate de cyprotérone
aux rats a entrainé une baisse du poids corporel. La bibliographie nous fournit que
I’acétate de cyprotérone inhibent de mani¢re compétitive 1’action des androgénes
endogenes et exogeénes en bloquant leurs récepteurs au niveau des organes cibles [84],
d’ou la baisse du poids observée.

La macération des racines entieres de Nauclea latifolia en traitement curatif donne
les mémes résultats que [’utilisation de 1’eau distillée. Par contre 1’utilisation de

I’infusé des racines entieres de Nauclea latifolia en traitement curatif entraine une
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croissance pondérale plus importante que le lot témoin [78]. De méme les résultats
obtenus par MADJIBE [62] montrent une différence significative au dela de J;5 de
traitement, en faveur des extraits de la plante.

En outre, nous avons constaté une différence tres significative entre 1’augmentation
de poids corporel provoquée par la plante et celle stimulée par 1’androgene de
référence aussi bien au quinziéme jour qu’au trentieme jour de traitement curatif. Ces
différences peuvent s’expliquer de la méme manicre que celles observées en traitement
direct. Néanmoins, nos résultats sont différent de ceux obtenus par RUKUNDO qui a
rapporté que 1’infusé de racines de Nauclea latifolia Sm .en traitement curatif a une
action métabolique comparable a celle obtenue en traitement direct.

Dans tous les cas, Nauclea latifolia fait partie des plantes dont ’activité
androgénique se manifeste sur les caractéres sexuels secondaires contrairement a
d’autres plantes réputées androgéniques. En effet, si MAHAMAT [61], en étudiant les
effets androgéniques de Securinega virosa chez le rat, a rapporté qu’a la dose de
2ml/kg, la plante stimule une croissance pondérale des rats et a la dose de 4 ml /kg, cet
effet stimulateur de la plante est comparable a celui de I’androgene de référence, par
contre, TAMBOURA et al. [84], en étudiant I’activité biologique des extraits aqueux
de Holarrhena floribunda chez le rat ont rapporté qu’a des doses comprises entre 150

et 200mg/kg, la plante n’a pas d’effets spécifiques sur le poids vif.

I1.2.2. EFFETS DES EXTRAITS AQUEUX DE Nauclea latifolia Sm. SUR LE
POIDS TESTICULAIRE

En traitement direct, le poids testiculaire a augmenté de manicre significative chez
tous les rats traités avec les extraits aqueux par rapport aux rats témoins. Par ailleurs,
la comparaison entre Nauclea latifolia Sm.et I’énanthate de testostérone laisse
apparaitre une différence significative en faveur de la plante durant toutes la durée du
traitement. Nos résultats en traitement direct sont différents de ceux de RUKUNDO
[78] et de MADIJIBE [62]. Le dernier a constaté une différence significative qu’apres
la deuxiéme semaine de traitement en faveur de I’androgéne de référence. Quant a
RUKUNDO [77] cette différence significative en faveur de 1’androgeéne de référence

apparait uniquement pendant les deux premieres semaines de traitement.
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En traitement curatif, pendant les deux premicres semaines, le poids testiculaire des
différents lots est presque le méme. Cependant au 30°™ jour de traitement les animaux
traités a I’androgéne de référence, ont un poids testiculaire significativement plus élevé
que celui des animaux témoins ou traités a la plante ; MADIJIBE [62] a faits les
observations en traitement curatif. Par contre la comparaison du poids testiculaire
entre les animaux traités a la plante et les animaux témoins ne donne pas de différence
significative.

Le BMI qui est un index permettant de faire la corrélation entre poids des
testicules et pourcentage de graisses corporelles conformément aux travaux de
MAFFEI et al. (1995) [60] et BLUM et al. [14] n’est pas calculé. Par ailleurs
ENGELBERT et al. [28] ont montré chez le rat les corrélations entre BMI et la
leptine, hormone qui régle la masse adipeuse par ses effets sur la prise alimentaire et le
métabolisme énergétique De plus, il semble établi que le déclenchement de la
maturité sexuelle nécessite une masse grasse suffisante et donc un certain taux de
leptinémie pour stimuler 1’axe hypothalamo-hypophysaire-gonadique [5]. En se
référant a ces différents auteurs, nous pouvons émettre ’hypothése qu’en traitement
direct Nauclea latifolia Sm. en favorisant I’engraissement des animaux par son effet

anabolisant, entraine une augmentation de la leptinémie responsable de la croissance

testiculaire par action au niveau de 1’axe hypothalamo-hypophysaire.

I1.2.3. EFFETS DES EXTRAITS AQUEUX SUR LES CONCENTRATIONS EN
SPERMATOZOIDES DES TESTICULES ET DE L’EPIDIDYME

Les résultats obtenus montrent que les extraits aqueux des racines de Nauclea
latifolia Sm.et D’androgéne de référence augmentent de maniere significative la
concentration des spermatozoides au niveau des testicules et de 1’épididyme, aussi bien
en traitement direct qu’en traitement curatif. Les résultats obtenus par MADJIBE [62]
vont dans le méme sens que nos résultats.

La comparaison des résultats entre le lot témoin et I’androgeéne de référence en
traitement direct et curatif montre que la concentration en spermatozoides au niveau
testiculaire est plus important chez le lot traité avec 1’énanthate de testostérone. Ces

résultats sont en parfait accord avec ceux obtenus par MADJIBE [62]. Par contre au
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cours de ces mémes traitements nous n’observons pas de différence significative de la
concentration en spermatozoides au niveau de 1’épididyme entre ces deux lots (témoin
et I’androgéne de référence), contrairement a MADJIBE [62] qui trouve une nette
différence de concentration en spermatozoides au niveau de I’épididyme en faveur de
I’androgeéne de référence. Cette différence peut s’expliquer par le fait que les extraits
utilisés par ledit auteur favorisent une meilleur spermiation qui est un préalable au
stockage des spermatozoides dans I’épididyme [86].

La concentration en spermatozoides des testicules obtenus avec la plante aussi bien
en traitement direct qu’en traitement curatif est plus importante que celle obtenue avec
I’androgene de référence. Cette différence a été obtenue par MADJIBE [62] seulement
en traitement curatif. La comparaison de la concentration des spermatozoides au
niveau de I’épididyme en traitement direct indique que les résultats obtenus avec la
plante sont plus importants que ceux de I’androgéne de référence. Mais en traitement
curatif les résultats obtenus sont similaires. Par contre les données de MADJIBE [62]
en traitement direct et curatif montrent une grande similitude entre I’énanthate de
testostérone et les extraits lipidiques des racines entiéres de Nauclea latifolia Sm ; ces
résultats laissent apparaitre que les extraits aqueux des racines de Nauclea latifolia
Sm .ont une action gamétogénique plus importante que celle des extraits lipidiques.

Nous avons observé des différences entre la concentration moyenne en
spermatozoides testiculaires et celle en spermatozoides épididymaires. Cela
s’expliquerait par le fait que c’est au niveau de la queue de I’épididyme qu’on trouve
les cellules matures en attendant leur expulsion au moment de 1’éjaculation d’ou une
concentration importante des spermatozoides dans cet organe [86].

La stimulation de la spermatogenése par les extraits aqueux des racines de
Nauclea latifolia Sm. semble étre une des importantes originalités observées car
touchant directement au probléme posé, a savoir celui de I’amélioration de la fertilité
pour laquelle les tradipraticiens prescrivent ce remede.

Nous n’avons pas assez d’informations sur les effets des plantes médicinales
réputées androgéniques sur les concentrations en spermatozoides des testicules et de
I’épididyme. Néanmoins nos résultats sont proches de ceux de TAMBOURA et al.

[84], ce dernier en administrant les extraits aqueux de Holarrhena floribunda par voie
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orale constate un accroissement tres significatif (+ 150 a 200%) de concentration en
spermatozoides des testicules et de 1’épididyme.

D’apres les résultats obtenus on peut admettre que les extraits aqueux des racines
de
.ont des effets androgénomimétiques plus marqués que ceux de 1’androgene de
référence, il reste cependant a savoir par quel mécanisme les extraits aqueux de ladite

plante ont- ils une telle vertu ?
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CONCLUSION GENERALE

Les dysfonctionnements de la fonction reproductive sont d’autant plus
importants qu’ils touchent la société a sa base en 1’occurrence sa démographie et par
extension, son avenir. En général, les recherches sur la reproduction masculine sont en
retrait par rapport a celles entreprises chez la femelle, alors que le male reste un
¢lément déterminant de la reproduction. Dans un élevage, toute pathologie liée a
I’insuffisance testiculaire conduit non seulement a une contreperformance du troupeau
en matiére de reproduction, mais également a des pertes économiques non
négligeables.

Les spécialités pharmaceutiques nous offrent d’importantes gammes de
médicaments pour traiter ces pathologies (insuffisance testiculaire), mais la plus part
de ces médicaments modernes ne sont pas accessibles aux éleveurs africaines du fait
de leur colt exorbitant, d’ou la nécessité de trouver une alternative au traitement
moderne. C’est dans ce contexte qu’il nous a paru opportun de poursuivre les études
sur Nauclea latifolia Sm., plante médicinale, trés répandue en Afrique subsaharienne
et dont I’infusé et les extraits lipidiques des racines entieres se sont avérés promoteurs
dans le traitement de I’insuffisance testiculaire.

L’objectif principal de notre étude était de tester les propriétés androgéniques des

extraits aqueux de racines entieres de Nauclea latifolia sur les rats adultes.

De manicre spécifique, les effets androgéniques de la plante ont été appréciés a
travers les parametres tels que : la croissance pondérale, le poids testiculaire et la
concentration en spermatozoides des testicules et de I’épididyme.

Les essais sur la plante ont comporté deux volets :

v' le premier a porté sur 1’étude de 1’activité androgénique directe sur les rats agés
de deux mois. Il a consisté a administrer les extraits aqueux de racines enticres
de Nauclea latifolia Sm. a ces rats et a comparer par la suite les effets de ces
extraits de la plante a ceux d’un androgéne de référence en 1’occurrence
[’énanthate de testostérone ;

v' le deuxiéme essai est 1’étude de ’activité curative des extraits de la plante sur

des rats adultes qui ont subit une insuffisance testiculaire par administration
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d’un anti-androgéne (/’Acétate cyprotérone). Par la suite, ces rats ont été traités
aux extraits aqueux de Nauclea latifolia. Les effets curatifs de la plante ont été

¢galement comparés a ceux de 1’androgene de référence.

Pour suivre I’évolution pondérale au cours de ces deux essais, les rats ont été pesés
tous les trois jours.
L’évolution du poids testiculaire et la concentration en spermatozoides des testicules
et de I’épididyme ont été appréciées sur deux €tapes : 15 jours et 30 jours apres le
début du traitement avec la plante et ’androgene de référence.
Pour I’étude de I’activité androgénique directe, trois lots d’animaux ont été constitués :
< un lot t¢émoin del0 rats qui a recu de 1’eau distillée
< un lot de 10 rats qui a été traité a la plante
< un lot de 10 rats qui a recu de I’androgene de référence.
Pour I’¢tude de I’activité curative, nous avions utilisé 35 rats qui ont subi un traitement
anti androgénique de 9 jours avant d’étre répartis en lot de la méme maniére qu’en
traitement direct.
I1 faut noter qu’au début de chaque traitement ,5 rats sont sacrifiés pour obtenir les
valeurs de référence.

L’analyse statistique des résultats obtenus a montré que :

X en traitement androgénique direct, les extraits aqueux des racines entieres de
Nauclea latifolia entrainent non seulement une augmentation significative du
poids corporel plus marqué au trentieme jour, mais aussi une augmentation du
poids des testicules par rapport a celui des animaux témoins. Ces extraits
entrainent en méme temps une augmentation de la concentration en
spermatozoide du testicule et de 1’épididyme plus important que le lot témoin.
Les rats ayant recu 1’androgéne de référence ont un poids corporel plus
important que les animaux traités a la plante. Cependant le poids des testicules
et la concentration en spermatozoides (testicules et épididyme) des rats traités
avec la plante sont plus ¢élevés que chez les rats traités a 1’androgene de

référence.
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X en traitement curatif, il n’ya pas de différence de poids corporel entre les
animaux traités a la plante et le lot t¢émoin. Par contre le poids des rats traités a
I’androgene de référence est plus important que celui des rats t€émoins ou des
rats traités a la plante. Quant aux poids des testicules on ne note pas de
différence significative entre le lot témoin et le lot traité a la plante et c’est au
trentiéme jour de traitement que le poids des testicules des animaux traités a
I’androgéne de référence devient plus élevé que celui des rats témoins ou des
rats traités avec les extraits de la plante. Par contre, le nombre de
spermatozoides au niveau testiculaire est plus important chez les rats traités a la

plante que chez les rats traités a I’androgeéne de référence.

Globalement, les résultats obtenus montrent que les extraits aqueux des racines
entieres Nauclea latifolia Sm. posseédent une certaine activité androgénique susceptible
de corriger une défaillance testiculaire. Ces effets sont beaucoup plus prononcés que

ceux des extraits lipidiques de ces mémes racines.

Ce travail qui se veut une modeste contribution a une meilleure connaissance de
I’activité androgénique de Nauclea latifolia Sm. utilisé par les tradipraticiens, marque
une étape supplémentaire de recherche scientifique sur I’activité androgénique de
Nauclea latifolia et mérite d’€tre complété par des ¢études phytochimiques
approfondies qui permettront d’identifier puis de doser les substances stéroidiques

présentes dans ces extraits aqueux.
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CONTRIBUTION A I’ETUDE DES EFFETS ANDROGENIQUES DES EXTRAITS AQUEUX
DES RACINES ENTIERES DE Nauclea latifolia Sm. ETUDES EXPERIMENTALE CHEZ LE
RAT

RESUME

Nauclea latifolia Sm. a été longtemps utilisée par les tradipraticiens dans le traitement de
I’infertilité masculine. Les études antérieurs ont montré que 1’infusé et les extraits lipidiques
des racines entiéres de la plante possédent un effet androgénique. Notre étude avait pour
objectif de tester les propriétés androgéniques des extraits aqueux de racines entiers de cette
plante chez le rat. Ces effets ont été apprécies a travers la croissance pondérale, le poids
testiculaire et la concentre en spermatozoides des testicules et de I’épididyme. Ces essais sur
la plante ont comporté deux volets :

v’ le premier a porté sur I’étude de ’activité androgénique directe sur les rats agés de
deux mois ;

v" le deuxiéme essai est I’étude de Dactivité curative des extraits de la plante sur des rats
adultes qui ont subis une insuffisance testiculaire par administration d’un anti-
androgene (/’Acétate cyprotérone).

Les résultats obtenus montre que

e ecn traitement androgénique direct, les extraits de la plante ont entrainé une
augmentation du poids corporel et testiculaire, mais aussi une augmentation de la
concentration en spermatozoides du testicule et de I’épididyme ;

e En traitement curatif les effets de ces extraits ont plus entrainé une augmentation
de concentration en spermatozoides du testicule et de 1’épididyme.

Globalement ces résultats montrent que les extraits aqueux des racines entiéres de Nauclea
latifolia Sm. possédent une certaine activité androgénique susceptible de corriger une
défaillance testiculaire.

Mots clés : Nauclea latifolia Sm.- RAT- EXTRAITS AQUEUX- EFFETS ANDRODENIQUE.
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