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L'hypertension artérielle (H.T.A.) est une maladie -cardiovasculaire
caractérisée par une élévation de la pression artérielle au dessus de la normale. Eile

est trés souvent la cause premiére des autres affections cardiovasculaires [9].

Appelée par certains épidémiologistes le tueur silencieux, I'H.T.A. fournil
'arme du crime. En effet, compte tenu des dommages sur les organes vilaux
(cerveau, rein, cceur), I'H. T.A. réduit I'espérance de vie d’une durée d’'autant plus

grande que les chiffres tensionnels sont plus élevés [62].

L'H.T.A. est aussi répandue dans les pays en développement que dans ies

pays développés.

Dans les pays en voie de développement, I'H.T.A. reste un probleme de

santé publique.

L'hypertension artérielle est chez 'Homme I'affection cardiovasculaire
la plus fréquente en Afrique [1]. Un patient adulte sur quatre souffre de 'nypertension

parmi les populations africaines [2].

En Afrique tropicale {e nombre d’hypertendus dans la popuiation est de 'crdre
de 10% atteignant 16 ou 17 % dans certains pays [3]. Le taux de prévalence est de
11% au Togo, 13,70% au Bénin et en Cdte d’'lvoire [4]. Les études menées par
SERME et coll. en 1991 [58] avaient montré que 50% des patients hospitalisés dans
le service de cardiologie de I'hépital Yalgado sont hypertendus et le taux de mortalité
cardiovasculaire lieé a 'HTA est de 46,30%.

L’hypertension artérielle apparait aujourd’hui dans la plupart des pays !

africains comme un véritable probléme de santé publique [5].

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), une fois la maladie
déclarée le colt de la prise en charge est prohibitif pour les pays en développement
car il peut représenter jusqu'a 60% de toutes les dépenses de soins de santé [4].

Face aux couts onéreux de médicaments importés, les populations dans leur

majorité font recours a la médecine traditionnelle. D’aprés les estimations de



'OM.S.[6] it y a peut étre 80 % de la population qui ont recours aux meédecines

traditionnelles pour satisfaire leurs besoins en soins de santé primaire.

Les travaux de AKE ASSI {7] en 1991 montrent que ptus de 1421 espéces de
plantes médicinales ont été recensées en Cote d'lvoire pour le traitement des
diverses pathologies dont I'hypertension artérielle. Au Burkina Faso les travaux de
NACOULMA/OUEDRAOGO (1996) ont montré que plus de 445 espéces de plantes
sont utilisées par les populations du plateau mossi pour traiter différentes affections
[65].

Cependant si les plantes médicinales occupent une place importante dans le
traitement de diverses pathologies, il n'en demeure pas moins qu’elles sont souvent
a lorigine des accidents dus a l'automédication et a la méconnaissance de ia

posologie [8}.

Notre étude a porté sur Odontonema strictum qui est une plante originaire
d’Amérique latine introduite au Burkina Faso. Elle est utilisée par le fréere Jean
DESPORTES au Collége de la Salle a Ouagadougou pour traiter I'nypertension
artérielle.

L'étude a consisté a évaluer l'effet de I'extrait aqueux de la plante sur la

pression artérielle sanguine du rat WISTAR.
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Le traitement de I'hypertension arterielle est certainement une des avancées
thérapeutiques majeures des vingt dernieres années. Cependant aucune molecute

n'a pu empécher jusque la le traitement a vie de I'HTA. [9].

Le traitement de I'hypertension ariérielle reste donc un probiéme majeur de

santé publique.

En Afrique la prise en charge de I'hypertension col:e extrémement cher a

individu et a la société [10].

AKINKUGBE [11] estime par exemple que le codt hebdomadaire d'un
traitement avec des médicaments modernes dépassait quelquefois les revenus d'un

malade.

En Céte d'ivoire le colt évalué de la surveillance et du traitement de lous les
malades hypertendus représentait 20 % du budget de 'Elat ; transféré au malage lui-

méme ce cout représenterait 50 % environ du produit national brut par habitant [10].

SAWADOGO [12] au Burkina Faso notait en 1985 que le colt mensuel du
traitement de I'hypertension artérielle pouvait représenter 85 % du salaire mensuel

d’'un cadre moyen.

On peut donc dire combien celte maladie peut affecter la productivité d'un
pays. Cette situation trés préoccupante améne des chercheurs a se pencher sur
étude des plantes médicinales réputées antihypertensives et utilisées par nos
tradipraticiens. Ainsi plusieurs études ont été réalisées soit in vivo soit in vifro sur des

plantes utilisées en médecine lraditionnelle.

En effet, DATTE et coll. [13] ont étudié I'activité antihypertensive de I'extrail
aqueux de Ceasalpinia bonduc (linn) (Ceasalpiniaceae), espéce réguliérement

employée par les populations de la région Est et Sud - Est de la Céte d'Ivoire.

Trois espéces de Verbénacées éludiées par YAO {14] se sont montrées

efficaces quant a leur activité antihypertensive.
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Au Cameroun KAMANYI et coll. [15] ont pu metire en évidence l'activité
antihypertensive de Musanga cecropicides (Cecropiaceae) chez des animaux

normotendus et hypertendus.

Parmi les plantes médicinales utilisées au Burkina Faso Cdontonema strictum
(Acanthaceae) a attiré notre attention. Cette plante est utilisée dans le traitement de
'hypertension. Selon le frere Jean DESPORTES la plante aurait donné de irés bons

résultats chez les patients.

Dans le but d'une valorisation de I'usage de cette plante dans le cadre d'une
phytothérapie, nous avons entrepris cette étude in vivo et in vitro pour évaluer |'effet

de son extrait aqueux sur la pression artérielle sanguine chez le rat.

Les résultats attendus sont la mise en évidence des supports
pharmacodynamiques qui interférent sur les facteurs de variation de la pression
sanguine artérielle. lls contribueront aux pré-requis nécessaires aux études clinigues
du phytomédicament et a la rétro-information en direction des utilisateurs

tradithérapeutes.






lil.1. OBJECTIF GENERAL

Etudier l'action de l'extrait aqueux des feulles de Odonfonemsa strictum

(Acanthaceae) sur la pression artérielle sanguine du rat WISTAR.

i11.2. OBJECTIFS SPECIFIQUES

[11.2.1. Préparer I'extrait aqueux de la poudre de feuilles de Odontonema

strictum.

11.2.2. Décrire les caractéristiques phytochimiques de I'extrait préparé.

[11.2.3. Evaluer la toxicité générale aigué de I'extrait aqueux chez la souris
MNRI.

[11.2.4. Tester in vivo I'effet de Pextrait aqueux sur la pression artérielle du rat
WISTAR anesthésié.

.2 5 Tester in vitro les effets de I'extrait sur la motricité de la musculature
lisse isolé du rat WISTAR.






IV.1. LA MALADIE HYPERTENSIVE

L'HTA est un probléme de santé publique marquée par une élévation

pathologique de la PA comparativement a la valeur normale.

Elle présente des risques vitaux avec des répercussions socio-€conomigues

IV.1.1. LA PRESSION ARTERIELLE (PA)
IV.1.1.1. Notion de PA

La pression artérielle est la résultante de ['activité cardiaque et de la
circulation sanguine. Cette pression artérielle dépend du débit cardiaque, du volume
sanguin et des résistances qu'opposent artérioles et capillaires a I'écoulement du

sang. On a donc PAM = DC x RPT
Ou PAM = Pression artérielle moyenne
DC = Débit cardiague
RPT = Résistances périphérigues totales.

Ces trois facteurs de la PA sont eux-mémes sous le controle d'un mécanisme
de régulation dont les plus étudiés sont le systéme nerveux autonome dit vegeétatif et

les facteurs hormonaux {18].

Cette pression développée par le coeur s'applique sur les vaisseaux. Les
parois vasculaires réagissent a cette situation par le développement d'une force
opposée appelée tension artérielle. Pour mesurer avec exactitude la PA il faut mettre
un cathéter directement dans I'artére. On parle donc de tension artérielle sachant

qu’elle est le reflet de la pression artérielle [19).

Exemple : lorsqu'une PA de 100 mm Hg est exercée par le coeur sur les
vaisseaux, les parois vasculaires dévetoppent une force (tension) qui entraine une

augmentation du Hg & 100 mm dans un manometre.



IV.1.1.2. MECANISME DE CONTROLE DE LA PRESSION
ARTERIELLE

La pression artérielle est soumise a un controle de régulation dont la finalité
est e maintien dans les différents territoires de I'organisme d’'un débit adapte aux
besoins [16, 18, 19 ].

Toute variation de la PA induit la réaction d'un mécanisme qu vise au
maintien de la PA dans une fourchette de valeurs constantes. Ceci permet un dabit

adapté dans les différents territoires de I'organisme.

Le mécanisme de régulation de la P.A. fait intervenir plusieurs facteurs :

IV.1.1.2.1. La régulation nerveuse

Elle met en jeu les éléments suivants :
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Figure 1 : Schéma de la régulation de la tension artérielle [66]

1V.1.1.2.1.1. Les barorécepteurs

lls sont principalement situés & l'origine de la carotide interne et dans Ia

crosse aortique. lls sont activés instantanément par tout changement de |a pression

artérielle et ils raménent rapidement la pression vers la normale dans la mesure du

possible,
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IV.1.1.2.1.2, Les nerfs afférents

lls conduisent les signaux enregistrés par les barorécepteurs vers les centres
nerveux. Appelés nerfs barosensibles aux substances chimiques, Acétylchoiine,
Noradrénaline, ils interviennent de fagon permanente pour régler le niveau de la

pression artérielle et corriger toute variation.

IV.1.1.2.1.3. Les nerfs efférents

lls partent des cenires nerveux vers les organes effecteurs (cceur, vaisseaux)
qu'ils excitent directement ou indirectement par intermédiaire des médiateurs

chimigques et se composent de deux systémes :
- Systéme adrénergique :

Par ses médiateurs (Adrénaline, Noradrénaline) il exerce une action sur le
coeur et les artérioles. La réponse des organes a la stimulation des nerfs

sympathiques dépend du récepteur adrénergique existant au sein de I'organe.
On reconnait deux types de récepteurs désignés par alpha (o) et béta (B).

. Les récepteurs a

lls se divisent eux mémes en deux isorécepteurs :

Les récepteurs a1 qui sont prédominants au niveau de l'endothelium des
vaisseaux. Leur stimulation provoque au niveau des artéres une vasoconstriction et

une élévation de la pression artérielle.

Les récepteurs o lls sont situés au niveau des renflements terminaux des

nerfs sympathiques.



. Les récepteurs B

lls se subdivisent eux aussi en :

Récepteurs 31 gqur se trouvent particuliérement nombreux au niveau du caeur.
Leur activation par la noradrénaline ou I'adrenaline entraine une élévation de Ia PA

par cardiostimulation ; effet bathmotrope dromotrope, inotrope et chronotrope ®.

Récepteurs B2 qui se retrouvent au niveau des bronches, des arteres
periphériques et coronaires et des muscles. Leur stimulation entraine des effets de
relaxation : bronchodilatation et vasodilatation donc une diminution de !a pression

artérielle.
- Systeme parasympathique

La mise en jeu du nerf pneumogastrique produit un effet cardiomodérateur
(acétylcholine) donc une baisse de la pression artérielle. Son inhibition par des

atropiniques renforce I'effet noradrénergique cardiague.

IV.1.1.2.1.4 - Les centres nerveux

On y trouve les récepteurs o, dont la stimulation se traduit par une diminution
de la PA par un phénomeéne de rétrocontrble négatif sur le tonus noradrénergique

bulbaire.

Les centres nerveux regoivent des informations des fibres afférentes, les
traitent et donnent des ordres au cceur et aux vaisseaux . Ces ordres peuvent
entrainer une variation de la constriction des vaisseaux, une variation du rythme
cardiaque et de décharge en catécholamines. Ces variations tendent a s'opposer

aux effets enregistrés par |es récepteurs de la pression (barorécepteurs).
IV.1.1.2.2. La régulation directe vasculaire

in vifro des données récentes suggerent une production d'oxyde nitrique (NO)
au niveau endothélial vasculaire et qui serait considéré comme un substance non
adrénergique non cholinergique et qui serait susceptible de relaxer les muscles lisses

vasculaires [60, 61}. L'administration intra veineuse de I'acétylcholine provoque par



action indirecte une vasodilatation des cellules endothéliales vasculaires par
libération d'oxyde nitrique [22]. C'est le Facteur Relaxant Endothélial Dépendant

(F.R.E.D.) qui a été identifié comme étant I'oxyde nitrique.
IV.1.1.2.3 - La régulation hormonale

Elle intervient pour stabiliser la pression artérielle mais sa mise en jeu n'est

pas immédiate. Elle comprend :
Le systéme rénine - angiotensine — aldostérone
C’est le systeme le plus vasoconstricteur connu.

Il implique la rénine secrétée par l'appareil juxtaglomérulaire rénale et qui
transforme I'angiotensinogéne en angiotensine | converti en angiotensine f. Cette
derniére a de nombreux effets biologigques : stimulation de 1a sécrétion d’aldostérone
et de catécholamines, vasoconsiriction, réabsorption du sodium au niveau des
tubules rénaux. Il en résulte ainsi une rétention de sel, une augmentation du volume
plasmatique et une élévation de la pression artérielle. La sécrétion de la rénine est

stimulée par I'nypotension par le sympathique, {'hyponatrémie et la voiémie.

L'hyperkaliémie, I'angiotensine i, la vasopressine et certaines prostaglandines

inhibent 1a sécrétion de la rénine.
- | 'aldostérone

C’est une hormone surrénalienne permettant la réabsorption du sodium dans
le tube distal du néphron. La régulation de sa sécrétion est dépendante de

'angiotensine et du potassium.
- La vasopressine ou "hormone antidiurétique (ADH)

Elle régle la réabsorption de I'eau et du sodium et renforce I'effet constricteur

des catécholamines et de I'angiotensine.

- Le systéme Kallicréine-Kinine : il est proche du systéme rénine-angiotensine-
aldostérone. |l forme la bradykinine qui est un puissant vasodilatateur physiologique.
La bradykinine est dégradée par 'enzyme de conversion.
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Figure 2: Systéme rénine-angiotensine-aldostérone et ses effets sur la

vasomotricité et [e bilan du sodium [18]



IV.1.1.2_4. Perturbation de la PA

Dans certaines circonstances de variation de la PA la capacité des
éléments de la régulation peut étre dépassée. |l s’en suit soit une baisse de la PA
(nypotension) soit une élévation de la PA (hypertension). Ces irrégularités peuvent

étre temporaires ou définitives

Dans le cas d'une élévation de la PA, en fonction de !'atteinte des

composants de la PA on distingue les formes physiopathologiques suivantes ([18]

IV.1.1.2.4.1. Les hypertensions volume - dépendant

L'augmentation du volume sanguin circulant peut étre a lorigine d'une
hypertension dite volume dépendante. Les résistances périphériques dans cette
circonstance ne s'abaissent pas comme elles devaient le faire car 'augmentation du
débit ne cofrespond pas ici a une demande accrue des tissus et organes La

conséquence est I'élévation de la pression artérielle (P.A).

IV.1.1.2.4.2. Les hypertensions de vasoconstriction

Ce type d'hypertension porte sur une élévation des résistances périphériques
totales alors que le débit cardiaque est normal ou méme abaissé. L'élévation de 'a

pression artérielle est due a une augmentation des résistances périphériques.

IV.1.1.2.4.3. Les hypertensions cardiogéniques

Ici le débit cardiaque est augmenté alors que fes résistances périphériques
totales sont normales. Le mécanisme physiopathologique de ces hypertensions
semble éire une hyperactivité adrénergique ou un défaut d’activité vagotonique a

traduction essentiellement cardiaque.



IV.1.2. U'HYPERTENSION ARTERIELLE
IV.1.2.1. Définition

L'HTA est caractérisée par une élévation pathologique de la PA. Seion
I'O.M.S. et I'Intermational Society of hypertension (ISH) il y a hypertension artérielle
lorsque la Pression artérielle systolique (PAS) est supérieure a 160 mm Hg et/ou [a
pression artérielle diastolique (PAD) est supérieure a 85 mm Mg [17]. En fonction des

chiffres tensionnels I'O.M.S. a fait la classification suivante ;

Tableau |:; Classification de I'HTA en fonction des chiffres tentionnels
(OMS 1993) [67]

PAS PAD
{(mm Hg) (mm Hg}
Normotension < 140 et <90
HTA légeére 140-180 et (ou) 90-105
HTA modérée et sévére > 180 et (ou) > 105
HTA systolique pure > 160 et (ou) <90
HTA systolique limite 140-160 et <90 |

Tout en reconnaissant I'existence de la maladie hypertensive certains auteurs
estiment que les limites ci-dessus citées sont arbitraires du fait de la grande
variabili{é de la pression artérielle. En effet, elle varie selon l'age (la pression
artérielle normale de I'adulte est plus élevée que celle de I'enfant. Chez un méme
sujet elle varie selon le moment de la journée (basse le matin) ; sefon l'activité (plus
basse au repos) ; les périodes de veille ou de sommeil (plus basse dans le scmmell

profond).

Tout ceia ne fait que traduire la complexité de la maladie hypertensive. Aussi
faul-\l étre trés prudent avant de définir un sujet comme hypertendu. Certains auteurs
pensent que la meilleure définition de 'HTA serait une pression artérielle au dessus
de laquelle le traitement a plus d'avantages que d'inconvénients. Matheureusement

ce seuil n'est pas non plus actueliement parfaitement connu.



IV.1.2.2. lLes complications de ’'H.T.A.

Plus souvent 'HTA est bien supportée, mais son évolution est imprévisible et
peut a tout moment donner lieu a une complication. Un certain nombre d'organes
nobles peuvent étre touchés, a priori le cceur, le cerveau, le rein, mais aussi
I'ceil [17, 19].

IV.1.2.2.1. Les complications cardiaques

Les complications cardiaques (insuffisance ventriculaire gauche, angor.

infarctus) entrainent la mort dans 70 % des cas [17,19].
IV.1.2.2.2. Les Complications rénales [9]

L’atteinte des artéres rénales reste une des préoccupations essentielles au
cours du bilan d'une hypertension grave et prolongée. A la longue, elle entraine
'apparition progressive d'une baisse de la fonction rénale avec destruction

inexorable du filtre rénal.
L’aboutissement de ces lésions est en quelques années Vinsuffisance rénaie.
IV.1.2.2.3. Les complications neurologiques

Il s'agit des accidents vasculaires cérébraux (AVC) dont 20% sont lies a IHTA.
La mortalité immédiate des accidents hémorragiques est de |'ordre de 80 %. Ces

complications peuvent laisser de lourdes séquelles dont I'hémiplégie [19].
IV.1.2.2.4. Les complications gravidiques
Elles représentent un danger pour la mere et I'enfant [9].

Ainsi les risques pour I'enfant sont : la mortalité fcetale, la mortalité périnatale,

le retard de croissance in-utéro.

Les risques pour la mére sont: un hémalome retro-placentaire avec

décollement du placenta, V'insuffisance rénale aigué post-partum, une éclampsie.
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IV.1.2.2.5. Autres complications
- une rétinopathie grave avec baisse de 'acuité visuelle ;

- une encéphalopathie hypertensive neurologique.
IV.1.2.3. les médicaments antihypertenseurs

Devant une HTA d'emblée sévére ou aprés plusieurs semaines de mesures
hygiéno - diététiques sans maodification de I'HTA il faut instaurer un traitement

médicamenteux [9, 22].

Le but du traitement est de :

- procurer a 'hypertendu une qualité de vie dite normale ;
- prévenir les complications sur les organes cibles ;

- réduire la mortalité des hypertendus ;

- éviter la progression vers une HTA plus sévére.

Une large gamme de médicaments est actuellement disponible mais il n'existe
pas de traitement standard pour fous les hypertendus. En effet, le praticien tiendra
compte dune part de la pharmacologie, des mécanismes de Vaction
antihypertensive, des effets indésirables, d’autre part du niveau tensionnel, des
complications et enfin du contexte individuel appelé terrain [21].

Selon leurs propriétés pharmacologiques les médicaments antinypertenseurs

peuvent étre classés comme suit :
IV.1.2.3.1. les diurétiques

Les diurétiques agissent en provogquant une diminution de Feau et de sel dans
I'organisme. Ceci entraine une baisse de la volémie qui induit une baisse de la

pression artérielle (PA).

li existe trois grandes familles de diurétiques :
- les diurétiques thiazidiques et apparentés : (Hydrochlorothiazide, Indapamide)
- les diurétiques de I'anse : (Furosémide, Bumétanide)

- les diurétiques hyperkalémiants : (Spironolactone, Amiloride)



IV.1.2.3.2. Les B bloquants

L'effet antihypertensif est essentiellement lié a la réduction du tonus béta
adrénergique et a la diminution de la sécrétion de la rénine. Tous les béta bloquanis
semblent étre efficaces dans le traitement de 'HTA. Cependant il est préférable de
choisir une molécule ayant moins Q’effets secondaires et ayant une longue durée
d'action. On distingue :

les B bloquants indifférenciés (propranolol, pindolol),

les B1 bloquants cardiosélectifs (acébutolol, aténolol),

les aff bloquants (Labétalol).

IV.1.2.3.3. Les vasodilatateurs indirects
IV.1.2.3.3.1. Les inhibiteurs de 'enzyme de conversion

lls réduisent le taux circulant d’angiotensine |} et d’aldostérone. Ceci se traduit
par une diminution des résistances périphériques a l'origine de la vasodilatation

artérietle (Captopril, Enalapril).

IV.1.2.3.3.2. Les antagonistes des récepteurs de

I’angioltensine Il

[Is bloquent les effets de I'angiotensine Il au niveau des récepteurs AT3.
(Losartan, Valsarian).

IV.1.2.3.3.3. Les inhibiteurs calciques

Ils empéchent la pénétration des ions calciques dans les cellules musculaires

cardiaques et vasculaires.

Ce qui va enirainer une réduction de {a force de contraction du myocarde et
une vasodilatation des vaisseaux en particulier coronariens et les arléres

musculaires périphériques (nifédipine, nicardipine, vérapamil).



22

IV.1.2.3.3.4 Les 04 bloquants

[Is nhibent les récepteurs Oy post synaptiques. Il s'en suit une dimimuhon des
résistances périphériques et une baisse de la P.A (Prazosine, Térazosine).
IV.1.2.3.4. Les vasodilatateurs directs
IIs dilatent les vaisseaux sanguins par action directe sur les fibres musculaires

lisses de la paroi des arieres sans passer par lintermédiaire des récepteurs. ls

l(bérent le mono oxyde d'azote.
lis comprennent trois grandes familles :
- les dérivés nitrés

lIs ne sonl pratiquement plus utilisés dans le traitement de 'HTA a cause de
leur action vasodilatatrice trop brutale. Seul le Nitroprussiate de Na est uhlisé en

urgence contre les hypertensions aigués graves nécessitant une correction rapide.
- les activateurs des canaux potassiques (ACP)

Leur mode daction n'est pas encore parfaitement  élucidé

(Diazoxide, minoxidil).
- les hydralazines

L'action hypotensive résulte d'une relaxation directe de la fibre musculaire

lisse essentiellement au niveau des artérioles (dihydraldzine).

IV.1.2.3.5. Les antihypertenseurs centraux

Encore appelés imidazolés, ils activent les récepteurs ay adrénergigues qui
seraient responsables de la chute du tonus sympathique. Ceci se fraduit par une
diminution des résistances périphériques qui sont 'une des composantes de I'HTA

(Clonidine, Alpha méthyl dopa).

IV.1.2.3.6. Les réserpiniques

lls sont moins efficaces et mal tolérés (Réserpine, serpentine).



IV.2. CARACTERISTIQUES BOTANIQUES DE
ODONTONEMA STRICTUM (ACANTHACEAE)

Odontonema strictum appartient & la famille des Acanthaceae.

IV.2.1. DESCRIPTION DE LA FAMILLE DES ACANTHACEAE.
[23, 24]

Cette familie comporte des plantes herbacées a feuilles plus ou moins lobées,

découpées, opposées.
L'inflorescence est en cymes ou en grappes.

LLe calice posséde 4 ou 5 lobes, La corolle tubuleuse et vivement colorée est
composée de pétales soudées. Les étamines sont au nombre de 4 en 2 paires
dissemblabies ou seulement au nombre de 2. Elles sont fixées sur le tubule de la
corolle avec des filets libres ou plus ou moins soudées par paire. Leurs anthéres

ayant 2 loges ou une seule développée.
L'ovaire supére est a 2 loges contenant un nombre variable d'ovules.

Les fruits trés caractéristiques sont des capsules.

IV.2.2. ODONTONEMA STRICTUM (ACANTHACEAE)

Il s’agit d’une plante ornementale originaire d Amérique latine et introduite au
Burkina Faso. Elle ne figure pas encore dans la flore d’Afrique de I'Ouest. Son
identification et sa description botanique ont été faites au Laboratoire d'Ecologie de
'ex-F.A.S.T. de I'Université de Ouagadougou.

C’est une plante herbacée a tige striée longitudinalement.

Les feuilles sont simples, opposées, a sommet acuminé et a base cunee ou
cunéiforme. Elle mesure entre 12 a 16 cm de fong et 6 a 7 cm de large. Sur la face

inférieure du limbe apparaissent B a 9 nervures latérales saillantes.
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LUinflorescence est définie. Les fleurs sont a bractées et avec présence de
pedicelles

Les sepales au nombre de 5 sont séparés.

La corolle est composée de 2 pétales qui sonl colorés en rose el soudés 2

leur base.
L'androcéee est constituée de 2 étamines.

Les figures 3a et 3b monfren( respectivement une pholo et un schéema de
Odontonema strclum (Acanihaceae).

Figure 3a : Odontonema strictum (Ancathaceae) (photo prise au collége de a2

Salie Ouagadougou — Burkina Faso)
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e Culture de la plante

Des données bibliographiques ne nous onl pas permis de déterminer

I'écologie de la plante.

Pétiole - /
\\

Figure 3b : Schéma de Odontonema strictum (Acanthaceae)
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IV.2.3. USAGES EN MEDECINE TRADITIONNELLE AU
BURKINA FASO

Les feuilles de la plante sont utilisées en médecine traditionnelle pour traiter

I'nypertension artérielle.
Préparation de I'extrait :

Prendre dix {10) ou quinze(15) feuilies, les laver quand elles sont veries et [es
faire sécher a 'ombre ou prendre une cuillérée a café de poudre des feuilles. Laisser
tremper les feuilles ou Ia poudre des feuilles pendant au moins vingt (20) minutes

dans un litre d’'eau bouillante ; le liquide prend une coloration violette.
Posologie :
Premier jour : prendre un verre moyen de I'extrait (environ 250 ml).
Deuxiéme jour : prendre un demi-verre de la préparation (125 ml).
Troisiéme jour : prendre un quart de verre de I'extrait (60 ml).

Attendre trois ou quatre jours aprés {'administration de la préparation pour

prendre la tension. Si le résultat n'est pas satisfaisant répéter la posologie.

Nous ne disposons pas de données relatives a l'usage de cette plante dans

son lieu d'origine.

IV.3. METHODES D’ETUDE PHARMACOLOGIQUES
EXPERIMENTALES DES ANTIHYPERTENSEURS

Les substances antihypertensives peuvent étre testées par plusieurs
méthodes [62, 63) :

1°) On peut étudier par observation directe I'action d’'un médicament sur
les vaisseaux en faisant recours a des lissus assez minces pour étre examinés a ia

loupe ou au microscope.
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2°) On peut faire des expérimentations sur des vaisseaux (aorte du rat
ou du lapin montée dans un appareil a organes isolés. Les vasoconstricieurs
induisent un raccourcissement et les vasodilatateurs un allongement de la

préparation.
Ces phénomenes peuvent étre enregistrés sur un cylindre.

3°) La méthode de perfusion. On injecte a pression constante dans
'artére d’'un organe un liquide physiologique et I'on mesure {e débit du liquide par la
veine correspondante. Toute vasoconstriction se traduit par une diminution et une

vasodilatation par un accroissement du débit cardiaque.

4°) Méthodes pléthysmographiques. Elles sont basées sur
I'enregistrement des variations de volume d'un membre ou d’'un organe. Ce volume
soumis aux variations de firrigation augmente avec |a vasodilatation et diminue par la

vasoconstriction.

5°) La PA est déterminée par l'activité cardiaque et les résistances
périphériques. Toute élévation du tracé sera imputée a une vasoconstriction alors

que toute inflexion sera due a une vasodilatation.

La mise en évidence d'effet antihypertensif necessite I'emploi d’animaux
hypertendus. Plusieurs moyens sont utiisés pour provoquer une hypertension
expérimentale chez le chien, le lapin et surtout le rat. Parmi ces méthodes on peut

citer :

les hypertensions d'origine rénaie : on établit une ischémie du rein soit par
blocage partiel de I'artére rénale soit par compression de |a totalité de 'organe ou au

moyen d'une ligature.

Les hypertensions d'origine endocrinienne: l'administration chronique
d’'acétate de désoxycorticostérol provogque chez le rat un syndrome hypertensif qui

peut étre reduit par certaines substances.

Les hypertensions salines : I'H. T.A. chronique est provoquée chez le rat par

excés de NaCl additionné a la nourriture.



IV. 4. QUELQUES GROUPES CHIMIQUES
HYDROSOLUBLES A ACTIVITE HYPOTENSIVE

De nombreuses substances actives issues des extraits végétaux
peuvent posséder des propriétés biologique multiples. Parmi celles qui sont
hydrosolubles et ayant une activité hypotensive on distingue des tanins, des

alcaloides indoliques des flavonoides et des saponosides.

Les structures chimiques de ces composés sont représentées comme suit :

1 — Les tanins

e Les tanins hydrolysables

COOR

H OH R = H acide gallique
OH Noyau de base des tanins galliques
OH

H o)

OH
OH

Noyau de base des tanins ellagiques



e les tanins condensés

Cathécol (noyau des tanins condenses)

2 - fes alcaloides indoliques hydrosolubles

H
l
+
H
CH,
O
H4 COs»
Serpentine
3 - Les flavonoides hétérosidiques
OH
OH

H

OH
OH

quercétol (génine du rutoside)



4 - Les saponosides

HO COCH

Sénégénine

CH, OH

COOH

ruscogénine
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¢
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V.. CADRE D’ETUDE

Notre étude a été menée de novembre 18399 a mars 2001 a |'Institut de
Recherche en Sciences de la Santé (I.R.S.S.) & Ouagadougou. U'I.R.S.S. est une
structure speécialisée du Centre Naticnal de la Recherche Scientifique et
Technologique (C.N.R.S.T.) qui est chargé de coordonner les programmes nationaux

de recherche en matiére de santé au Burkina Faso.
L'1.R.S.8. a pour missions :

- de mener des recherches qui puissent apporter des solutions aux

probléemes prioritaires de sante ;
- de coordonner la recherche dans le secteur santé au Burkina :

- de valoriser et diffuser les résuitats de la recherche.

L'institut est structuré en deux départements :

- le Département Biomédical et Santé Publique (BIOMED/SP) chargé de
développer la recherche dans le domaine de la bio-clinique, de la nutrition,

de I'épidémiologie, des politiques et systémes de santé ;

- Le Département Médecine, Pharmacopée Traditionnelles et Pharmacie
(MEPHATRA/PH) chargé du développement de la recherche en médecine

et pharmacopée traditionneiles et en pharmacie.

Nos travaux ont eu lieu dans les Laboratoires de Biologie et de Chimie du
département MEPHATRA/PH.

V.2. MATERIEL VEGETAL

I\ est constitué par les feuilles fraiches de Odontonema strictum recoltées

dans la journée en novembre 1999 au Collége de |la Salle (Ouagadougou).

Ces feuilles sont séchées dans une salle a la température ambiante, a I'abri
du soleil et sont ensuite broyées finement au mortier. La poudre obtenue est

conservée a la iempérature ambiante jusqu’au moment de 'extraction.



V.3. MATERIEL BIOLOGIQUE

Nous avons utilise deux supports btologiques.
V.3.1. LA SOURIS

Ce sont des souris femelles agées de 3 mois de souche NMRI pesant environ
30 g. Elles sont fournies par I'animalerie de I'l.R.S.S ou elles sont nourries au
tourteau de blé et a I'eau courante. Elles sont élevées a une température ambiante
de 23 a 25°C et 75 % d’humidité.

Elles ont servi a I'étude toxicologique du décocté.

V.3.2. LE RAT

Il s'agit de rats males &gés de 5 mois de souche WISTAR, pesant entre 300 et
450 g. lils sont destinés a l'étude pharmacologique. lis proviennent aussi de
'animalerie de I'l.R.S.S. od ils sont nourris et élevés dans les mémes conditions que

les souris.

V.4. MATERIEL D’ETUDE PHYTOCHIMIQUE

- Solvant (eau distillée)

- Soxhlet pour la préparation du décocté

- Plaque de gel de silice Gg Fasq (phase stationnaire)

- Solvants et réactifs nécessaires a I'étude phytochimique
- Cuve pour chromatographie sur couche mince

- Lampe U.V. & deux longueurs d'onde (254 et 366 nm).

V.5. MATERIEL D’ETUDE BIOLOGIQUE

V.5.1 APPAREILS

- Capteur de pression du type HARVARD
- Amplificateur (Transducer HARVARD)



- Un enregistreur (oscillograph HARVARD) a double canal de type : Harvard
student Oscillograph,

- Manomeétre,

- Des seringues de 1 ml graduées au centieme

- Des cathéters de 1 mm et 2,7 mm de diamétre,

- Un capteur isotonique de type Harvard,

- Une cuve thermostatée a organe isolé de 25 ml de type : Harvard single
tissue bath,

- Une balance de marque Berkel (de sensibilité 0,5 g)

V.5.2 REACTIFS ET SUBSTANCES PHARMACOLOGIQUES

V.5.2.1. Réactifs
- Heparine choay ® (laboratoire Safoni) 25.000 U.1/5 ml,
- Eau physiologique (NaCl 9 %),
- Thiopenthal sodique préparé & 50 mg/ml (taboratoire Rhéne - Poulenc
Rover),

- Solution de Tyrode (compaositon voir annexe)

V.5.2.2. Substances pharmacologiques

- Propranolol chlorhydrate (laboratoire Fluka Chemika) préparé a 10 mg/mi,

- Prazosine Chlorhydrate (Laboratoire Fluka Biochemika) préparée a 10
mg/ml,

- Phényléphrine chlorhydrate (Laboratoire Chemika) préparee a 100 pg/m!

- L.adrénaline (Laboratoire Biochemika) — préparée a 100 pg/ml

- Solution d'acetylcholine (15 ug/m! dose de travail)

- Solution de chlorure de baryum (20 mg/m! dose de travail)

- Isoprénaline préparée a 100 pg/mi



V.6. METHODES D’ETUDES

V.6.1 ETUDE CHIMIQUE

V.6.1.1 Obtention du décocté aqueux

La poudre végétale (150 g) est divisée en quatre parties égales. Chaque
partie est soumise a une extraction au soxhlet avec 250 ml d’eau distillée chauffée &

reflux pendant vingt (20) minutes & 100 °C.

Aprés refroidissement, on procede a la filtration et a la centrifigation du
décocté. Une partie du filtrat obtenu est ensuite lyophilisée et conservée au
Laboratoire a !'abri de la lumiére et de 'humidité pour les tests foxicologiques et

pharmacologiques. L’autre partie est réservée a I'étude phytochimique.

V.6.1.2. Screening phytochimique

It a été effectué dans le but de déterminer une relation entre les constituants

chimiques et 'activité de I'extrait sur la pression artérielle du rat.

Ce screening est réalisé par l'analyse qualitative et complété par la

chromatographie sur couche mince.

V.6.1.2.1. L ’analyse qualitative

Elle a été faite selon la méthode classique de CIULE! [25] sur I'extrait aqueux.
Pour une meilleure caractérisation des groupes chimiques, il 2 été nécessaire de
faire un lavage par un solvant organique polaire (CH.Cly). L'analyse qualitative a
porté sur l'extrait organique supposé contenir ies groupes chimiques ayant une
grande affinité pour le solvant de lavage (stérols, triterpénes, caroténoides,
alcaloides bases, coumarines). Les saponosides, les polyphénocls, les alcaloides

sels, les composés reducteurs sont recherchés dans I'extrait aqueux total.



V.6.1.2.1.1. Recherche de triterpénes et stérols

La phase dichlorométhylénique (10 ml) est évaporée pour donner un résidu
auquel on ajoute 0,5 ml d’anhydride acétique, puis 0,5 mi de dichlorométhane.

La solution est transférée dans un tube a essai. Apres agitation, déposer 1 a 2
ml de H2S04 concentré au fond du tube a essai. Si a la zone de contact Il se forme
un anneau rose brique, on est en présence de stérols et triterpénes. C’est la réaction

de Lieberman Burcharg.

V.6.1.2.1.2. Recherche de caroténoides

La phase dichlorométhylénique (10 ml) est évaporée a sec. Au résidu on
gjoute 1 a 2 gouttes du réactif de Carr et Price. Une coloration bleue apparait et vire

au rouge en présence de caroténoides.

V.6.1.2.1.3 Recherche de coumarines

La phase dichloromethylénique (3ml) est évaporée. Le résidu est dissous
dans 4 ml d'eau distillée chaude. La solution obtenue est transvasée dans 2 tubes a

essai.
T1 : tube témoin

T2 : Tube dans lequel on ajoute 0,5 ml dammoniaque 10 %. Le tube est
observé sous UV. L'apparition d’'une fluorescence bleue verdaire ou violette, indique

la présence de coumarine.

V.6.1.2.1.4 Recherche des alcaloides bases

Le résidu obtenu par évaporation de 10 ml d’extrait dichloromethyiénique est
dissous dans 1,5 ml d'HCI & 2%.



La solution est repartie a volume égal dans 3 tubes a essai.

T1:. Tube dans lequel on ajoute 2 a 3 gouiltes du réactif de Mayer
L’'observation d'un trouble opalescent ou blanc jaunatre indique la présence des

alcaloides.

T2 : Tube dans lequel on ajoute 2 a 3 gouttes de réactif de Dragendorff. En

présence d’alcaloide on a un trouble brun.

T3 : Tube témoin.

V.6.1.2.1.5 Recherche des émodols

Dans un tube a essai contenant 3 ml d’extrait, on ajoute 1 m! d’ammoniaque a
25 %. Apres agitation Vapparition d’'une coloration rouge montre la présence des
emodols.

V.6.1.2.1.6 Recherche des flavonoiques

Le résidu obtenu par évaporation de 3 m! d'extrait aqueux est dissous dans 1
a 2 ml de méthanol 50 % a chaud. Ajouter du Mg métallique puis 4 a 5 gouttes d’'HC!
concentré. La formation d ‘H2 naissant réagit avec les flavonoiques pour donner une

coloration orange.

V.6.1.2.1.7. Recherche des alcaloides sels

L’extrait aqueux (10 ml) est évaporé en résidu auquel on ajoute 10 ml ¢'HCI
10 %. Filtrer dans un ballon puis basifier par de 'ammoniaque 10% (PH = 8 - 9). Les
alcaloides sous forme basique sont solubles dans un milieu peu polaire. donc
extractible par le CH; Cl,. Lorsgu'ils sont extraits par le CHzCl2 la phase

dichloromethylénique est évaporée ; et au résidu on ajoute HCI 2% a chaud.
La solution obtenue est divisée dans 3 tubes a essai.
T1 : Tube dans lequel on fait la réaction de Mayer
T2 : Tube dans lequel on fait la réaction de Dragendorff.

T3 : Tube témoain
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V.6.1.2.1.8. Recherche de polyphenols (Tanins)

L'extrait aqueux (1 ml) est dilué au % dans 1 m! d'eau distillée. On ajoute 2 2 3
gouttes d’'une solution de Fe Clz a 1 %. Une coloration vert-noire indique la présence
de tanins catéchiques et la présence des tanins galliques entraine une coloration

bleue.

Un mélange des deux (2) colorations met en évidence les 2 types de tanins.
Dans ce cas on peut réaliser la réaction de Stiasny : 3 ml de ce réactif ajoutés a 10

ml de 'extrait sont chauffés. Les tanins catéchiques donnent un précipité rouge.

Lorsqu’on neutralise le milieu par 'acétate de sodium en présence de Fe Ciz

on a une coloration bleue qui met en évidence fes tanins galliques.

V.6.1.2.1.9. Recherche de saponosides

On réalise un mélange de 2 ml d’extrait agueux avec 2 mt d’eau distillée dans
un tube a essai. Ce mélange est agité pendant 15 minutes. L'apparition d'une
colonne de mousse d’'au moins 1 cm de hauteur persistant au minimum 15 minutes

indique la présence de saponosides.

V.6.1.2.1.10. Recherche de composés réducteurs

A 1 ml de |la phase aqueuse restante on agjoute 0,5 ml de Fehling | et 0,5 ml de
Fehling Il. En présence de composé réducteur on obtient un précipité rouge-brique

aprés chauffage.

V.6.1.2.1.11. Recherche des anthocyanes

Non colorés, ils deviennent rouges en milieu acide a chaud, violets en milieu

neutre, bleus en milieu basique.



V.6.1.2.2. Chromatographie sur Couche Mince (CCM)

Le screening par CCM est réalisé avec 'extrait brut et les fractions obtenues
par lavage du décocté par des solvants de polarité croissante (Hexane, diétyl oxyde,
acétate d'éthyl, n butanol). La CCM permettra d'identifier les composés
généralement responsables d'activité hypotensive. Il s’agit des flanonoides, des
saponosides, des terpénes et stérols.

Deux systémes de solvant ont été utilisés :
Systeme S1 : mélange V/V

Chloroforme : 15

Acide acétique - 08
Méthanol - 03
Eau 102

Systéme S2: mélange VIV

N Hexane ;03
Acétate d'éthy! - 01
Toluéne 102

Les réactifs de révélation :
KOH éthanolique 5%
H2804 3% éthanolique
Support :

Gel de silice GegF 254

Aprés dépét de l'extrait, les plaques sont pulvérisées par le réactif de

révélation et lues soit a la lumiere du jour, soit a la lampe UV a 254 nm et a 365 nm.
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V.6.1.3. Détermination du taux d’humidité résiduelle de la drogue

et du rendement d’extraction (décocté)
« taux d’humidité résiduelle de la drogue

Une prise d’essai de un (1) gramme de poudre végétale est placée a I'étuve
pendant 1 heure 30 minutes a 110°C. Cette prise d’essai est refroidie dans un

dessiccateur pendant 15 minutes et on |la pése a nouveau.
Le taux d’humidité résiduelle est calculé selon la formule :
Po- P x 100
Ps
P, = poids initial de la poudre végétale
P = poids final de la poudre végétale.

» Rendement d'extraction.

Le décocté (5ml) est évaporé sous pression réduite. Le résidu pesé a poids

constant permet d’évaluer la teneur de I'exirait.

V.6.2. ETUDE DE LA TOXICITE GENERALE AIGUE

Elle a été faite selon la méthode de TREVAN [26] et ses différentes
améliorations successives, MILLER et TAINTER, LICHTFIELD et WILCOXON,
PIEUR et coll. ; DESCORTES [27, 28, 29, 30]. Cette méthode est appliquée au
Laboratoire de biclogie de 'IRSS.

Des souris de souche NMRI de poids moyen 25-30 g sont mis a jeun pendant
16 heures. Elles sont reparties en 6 lots de 5 souris dont un lot témoin.

Le lyophilisat du décocté a été dissous dans de l'eau distillée. La solution
mére obtenue a été diluée par de l'eau physiologique pour la préparation des
concentrations suivantes : 150 ; 175 ; 200 ; 250 ; 300 mg/ml.



41

On administre en intra péritonéale des doses de 1500, 175C, 2000, 2500,
3000 mg/kg aux différents |ots de souris ; le lot témoin regoit de 'eau physiologique.
Le volume maximal a administrer chez la souris est de 0,4 ml par voie intra

péritonéale {31].

Les animaux sont alimentés 1 heure aprés l'administration des différentes
doses et observés pendant 24 heures. On dénornbre les souris mortes dans chaque

lot pour déterminer la dose |étale 50% (DLso).

La DL est celle qui est capable de tuer dans des conditions déterminées, la

moitié des animaux mis en expérience dans une méme espéce animale [32].

V.6.3. ETUDE PHARMACOLOGIQUE

H s’agit d’étudier la variation de la pression artérielle du rat anesthésié témoin
et aprés administration de substances pharmacologiques in vivo. L'effet de 'extrai

sera ensuite apprécié sur la musculature lisse (intestin isolé du rat).

V.6.3.1. Etude in vivo
V.6.3.1.1 Protocole expérimental

Le dispositif expérimental est representé par les figures 4 et 5. La methode
utilisée dite sanglante, est celle du capteur de la pression a {'oscillographe. Elle suit
la méthode décrite par MCLEOQOD et coll. {31]) et celle utilisée par MARTINEZ et coll,
MANSOOR et coll [33,34]

Au rat anesthésié on pose un cathéter sur la veine pénienne pour administrer

les drogues.

L'artere carotidienne gauche est également cathéterisée pour la mesure de (a
pression artérielle. Elle est reliée par un cathéter au capteur de pression lui-méme

connecte a un enregistreur (oscillographe).
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Toute variation de la P.A. (Pression artérielle diasiolique et systoligus)
détectée par le capteur est enregistrée sur le papier de I'oscillographe grace a un

stylet inscripteur. La vitesse du roulement du papier est de 2,5 mm/s.

Figure 4: Dispositif experimental permettant '’enregistrement de |a pression

arténelle chez le rat anesthésié (phato prise au Laboratoire de
biologie de I'lLR.S.S./C.N.R.S.T. Ouagadougou, Burkina Faso) .
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V.6.3.1.1.1. Anesthésie de I'animal

Le rat est anesthésié par du thiopental sodique 2 la dose de 50mg/kg de poids
corporel. Le choix de cet anesthésique se justifie par le fait qu'il a trés peu d'effets
surla P.A. [64.]

V.6.3.1.1.2. Cathéterisation de la veine pénienne
(figure 5)

L'animal endormi est placé en décubitus dorsal sur une planche a dissection.
On incise la peau du pénis de méme que les masses musculaires qui s'y trouvent. La
veine penienne apparait alors saillante recouverte de tissus conjonctifs qu'il faut
dégager. Aprés une hémisection fransversale la veine pénienne est intubée 2 I'aids
d'un cathéter (Tmm de diamétre) reiié & une seringue contenant de NaCi 9 %y

hépariné. L'héparine permet d'éviter la coagulation du sang dans le cathéter.

V.6.3.1.1.3. Cathéterisation de la carotide et intubation de

la trachée (Figure 5)

Apres avoir rasé les poils de la région du cou, on réalise une incision mediane.
On dégage les plans musculaires a 'aide de pinces a dissection jusqu'a la mise a nu

de }a trachée artére.

La trachée ainsi repérée est incisée entre deux anneaux pour y
introduire un cathéter sec (2,7 mm de diamétre) qui assure une respiration artificielle
pendant I'experimentation. Cette cathétérisation permet d'éviter l'asphyxie de 'animal

pendant |la manipulation.

La carotide flanquée du nerf vague et des tissus conjonctifs est repérée en
dessous de la trachée artere grace a ses pulsions traduisant les mouvements
cardiaques. On fait deux ligatures : une du coté cephalique et I'autre vers l'extrémiié

cardiaque.

Une incision est faite entre les 2 ligatures pour introduire un cathéter (1mm de

diametre) en direction du cceur. Le cathéter est attaché avec le vaisseau par un fil.



On défait ta hgalure du coté cargiaque. Le sang monte alors dans le cathéler rempli

du NaCl 9% hépariné.

La pression exercée par le sang en provenance du cceur esl transmise ay

capteur connecté a 'oscillographe qui enregistre les mouvements cardiaques.

Figure 5 : Rat anesthésié et cathéterisé pour I'administration des drogues et
pour la prise de la P.A. (photo prise au Laboratoire de biologiz d=
I".R.8.S./C.N.R.S.T., Ouagadougou, Burkina Faso)
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V.6.3.1.1.4. Etalonnage du dispositif expérimental [35]

Pour quantifier les différentes variations de la P.A enregistrées, nous avons

utilisé un manometre a mercure connecté au capteur de pression lié a l'enregistireur.
Le dispositif est étalonné en mm Hg avant chaque manipulation.

Pour cela on fixe le niveau du mercure dans le manométre a Mo mm Hg, le
stylet inscripteur décrit une ligne de base correspondante. Ensuite on monte le
niveau a M1 mm Hg, le stylet marque le niveau correspondant. On mesure la hauteur
(mm) que le stylet a parcourue lorsgu'on passe de Mo a M1 mm Hg. Cette hauteur
correspond a (M1-Mo) mm Hg.

A partir de la on peut exprimer en mm Hg par mm de déviation du stylet.

En fin d'étalonnage le manométre est enlevé et le dispositif est connecté a
I'artéere carotidienne de I'animal.

V.6.3.1.2 Administration des drogues

L'animal anesthésié et cathéterisé est stabilisé au moins 30 mn avant
l'administration des drogues [31,36]. L'administration de chaque drogue est suivie
immediatement de l'injection de 0,2 ml d'eau physiologique [37].

Notre lyophilisat du décocté a été dissous dans I'eau distillée. La solution

mére obtenue a été diluée dans de I'eau physiologique pour étre administrée au rat.

Nous avons étudié dans un premier temps l'effet hypotensif (baisse de 1a P.A))

de 'extrait aqueux en administrant des doses croissantes.

Dans la deuxiéme partie |'effet anti-nypertensif (inhibition de 1'élévation de la
P.A.) de I'extrait a été examiné. Dans ce cas |'élévation de la P.A. a été provoquée
par stimulation du systeme vasculaire et cardiaque successivement par la
phényléphrine et [‘adrénaline. La phényléphrine et Fadrénaline stimulent
respectivement les récepteurs a, et les récepteurs off pour entrainer une

augmentation de la pression artérielle. L'effet de I'extrait sur I'élévation provoquée de
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la P.A. a été observé en comparaison avec ceux des produits de référence
(prazosine et propranolol) qui entrainent une baisse de la pression artérielle. | ’effet
de l'extrait aqueux sera apprécié sur l'action de lisoprénaline qui stimule les

récepteurs B4

V.6.3.2. Etude in vitro de ’activité relaxante des muscles lisses

Le principe est basé sur celui de MAGNUS [59] . mesure de 'activité
antispasmodique et spasmolytique sur le spasme provogué par un agenl
contracturant (Acétyicholine ou le chlorure de baryum) au niveau du duodénum isolé
du rat (figure 6).

V.6.3.2.1. L’activité antispasmodique

0,5 ml du contracturant de référence (Acétylcholine 15 pg/ml ou le chlorure de
baryum (20 mg/ml) est administré dans la cuve a organe isolé. Cet essai est répéte

trois fois pour chaque contracturant.

L'activité du décocté est appréciée par administration de 0,5 ml de V'extrait
végétal 30 secondes avant I'administration du contracturant. Ce test est répété cinq
fois. Entre deux administrations de substance lintestin est rincé trois fois par ia
solution du Tyrode. La hauteur des pics des lots tests est appréciée par rapport 2

celle des lots témoins.

V.6.3.2.2. Etude de I'activité spasmolytique

Le contracturant de référence (0,5 ml d’acétylocholine 15 pg/mi! ou le chlorure
de baryum 20 mg/ml) est affusé dans la cuve a organe isolé. Une fois un plateau de
contraction obtenu on fait un ringage trois fois par la solution de Tyrode. L’essai est

répété trois fois.



47

L'effet de I'extrait végétal est testé par administration de 0,5 ml dans 1a cuve
au moment du pic de contraction d au contracturant de référence. La hauteur du
nouveau plateau obtenu en présence de l'extrait, est appréciée par rapport au

plateau du contracturant seul

Figure 6a : Dispositif expérimental du test antispasmodique
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V.6.3.3. Expression des résultats
V.6.3.3.1. Etude in vivo

Nous avons choisi la valeur de la pression artérielle systolique pour évaluer
laction des substances testées. Chaque expérience est répétée sur trois rals,

ensuite on fait une moyenne avec un ecart type.

Le pourcentage moyen de variation de la PA ‘ISV) est calculé selon la formule

suivante :
— PP
PV=-2-x100
P0
t = Moyenne de la PA (mm Hg) de référence du lot témoin
P = Moyenne de la PA {mm Hg) sous f'effet des substances du lot

test

Le pourcentage d'inhibition (P.l.) de l'élévation de ia P.A. est déterminé

comme suit -

Plz@x 100
1

P, = moyenne de I'élévation de la PA par 'hypertenseur seul

P_2= moyenne de {'élévation de la PA par I'nypertenseur en presence ds

lextrait aqueux.
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V.6.3.3.2, Etude jn vitro

Le pourcentage d’inhibition (P.l.) de contraction est calculé selon la formule
suivante -

. Test antispasmodique

PI=(X,-X, )x100/ X,

>

, = moyenne des hauteurs des pics dues au contracturant seul.

ol

, = moyenne des hauteurs des pics due au contracturant en
présence de l'extrait végetal.
. Test spasmolytique
PI=(X,-X, Jx 100/ X,

X_.) = moyenne des hauteurs des plateaux dues au contracturant seul.

X, = moyenne des hauteurs des plateaux dues au contracturant en

présence de I'extrait végétal.

V.6.4. METHODES D’ANALYSE DES RESULTATS

- L'interprétation des résultats phytochimigues est faite en se référant aux
résultats attendus des réactions caractéristiques des principaux groupes chimiques

et les témoins des différents spots des chromatogrammes.

- Pour I'appréciation de ta toxicité générale aigué, les résultats sont interprétes
sur la base de la mesure de la DLsg. Selon donc les valeurs de fa DLgg obtenues if est

possible de classer les produits selon leur classe de toxicité [38]. Voir tableau Il.
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Tableau Il : Echelle de toxicité de substances chimiques (d'aprés A.C. HODGE
et J. HSTERNER, 1949 :

Classe de toxicité

DLss pour |la souris ou

Doses toxiques pour
un enfant (12,5 kg)

le rat |
Extrémement toxique < 1 mg/kg Environ 8 mg (i esl|
généeralement suffisani
de gouter le produll
pour provoguer une
intoxication
Trés toxique 1 2 50 mg/kg Une petite gorgée ou
500 pl

Moyennement toxigue

50 a 500 mg/kg

Une cuillerée a café ou
10 mi

Faiblement toxique 0,50 a 5 g/kg Un coguetier |
Pratiquement non toxique 5315 g/kg Environ 180 g -
Relativement sans danger >180 ¢

> 15 g/kg

- Au plan pharmacologique nos résultats sont exprimeés sous forme de

moyenne t écart type de la valeur de la PAS compris entre lot témoin blanc, lot

t&émoin de référence et Iots tests.

Le lest de Student est utilisé pour déterminer les variations obtenues. La

valeur de p est considérée comme significative pour I'expression des résultats avec

P<0,05.

Les figures ont été tracees au mayen du logicie! MICROSOFT EXCEL 2000 et

les formules chimiques ont été faites par le logiciel CHEMDRAW.
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VI.1. RESULTATS DE L’ETUDE PHYTOCHIMIQUE

IV.1.1 QUELQUES DONNEES PHYTOCHIMIQUES

Taux d’humidité de la poudre végétale (T) = 3,6 %
(M/NM)

Prise d'essai de [a Poudre P, =19
Poids du résidu sec Py = 0,964 g

Rendement d’extraction du décocté : 26,34 % {m/m)
Poids du résidu sec issu de 25 g de poudre végetale
P = 6,350 g soit 0,254 g par g de poudre vegetale

Concentration du décocté en matiére séche {C,)

= 27,6 mg/mi

Poids du résidu sec d'extraction P> = 138 mg

Prise d’essai du décocté = 5 mi soit 0,184 de résidu sec
d’'extraction par g de poudre végétale

IV.1.2. SCREENING PHYTOCHIMIQUE

Les résultats sont consignés dans le tableau Il

1

Tableau lil. Groupes chimiques mis en évidence dans le décocté des feuilles de
Odontonema strictum.

Groupes chimiques Décocté
Stérols ct triterpéncs +F N
Alcaloides sels -
Emodols -
Coumannes - |
Tanins - !L
Composés reducteurs -
Alcaloides bases - |
Anthrasenosides -
Saponosides ++
Flavonoides ++
Légende
++ : réaction fortement positive
+ ' réaction positive

- * réaction négative
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On note au regard de ce tableau la présence de stérols, de triterpénes, de

saponosides et de flavonoides dans |'extrait.
V1.1.3. CHROMATOGRAPHIE SUR COUCHE MINCE (CCM)

Les résultats de I'analyse chromatographique sont représentés a travers les

figures 7 et 8.

E.S E.S
Q ®
(o)
< OO
a 2
o
D
&
L8 ¥ LD T ¥ T LD
H DO Rn B Ac
Chromatogramme | : CCM daps le systéme Chromatogramme 2 : CCM daans le systéme
de solvants S| de solvants S1
Légende
H : fraction & Phexane DO : fraction au diéthy! oxyde Ru : Rutoside
B :n butanol FS : front de solvant
LD : ligne de dépot Ac : acétate d'éthyl

Figure 7 : Copie des chromatogrammes aprés développement avec le

systéme de solvants S1

L'examen du chromatogramme 1 montre que les fractions a I'hexane et au

diéthyl oxyde présentent chacune un spot de Rf respectivement égal 3 0,81 et 0,56.



55

Dans la fraction butanolique, on a observé quatre spots dont un qui
correspond au Rf de 0,13 est coloré en jaune par le KOH éthanotique. Cing spots

sont observés dans la fraction a I'acétate d'éthyle ; le spot au Rf = 0,44 est coloré en

jaune par le KOH éthanolique.

FS.
Légende
A = alpha amyrine
a A A
A N S LD b = décocté
S = béta sitostérol

Figure 8 : Copie du chromatogramme aprés développement avec le systéme de

solvants S2.
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Deux spots de I'extrait aqueux de Rf égal a 0,60 et 0,68 et le spot témoin (o

amyrine) Rf 0,62 sont colorés en violet aprés révélation par H2SO4 3 % dans
I'éthanol 95 % (figure 8).

Les spots de Rf égal 4 0,1, 0,18; 0,31 et le spot témoin (B sitostérol)au Rf

0,21 sont colorés en brun apres révélation par H2S04 3 % dans I'éthanol.

VI.2. LA TOXICITE GENERALE AIGUE DU DECOCTE CHEZ
LA SOURIS PAR VOIE /P

Les résultats sont exprimés par le tableau IV et la figure S.

Tableau IV : Mortalité des souris en fonction des doses administrées

Lot r\_Jb Dose administrée Nb de morts Mortatité
d’animaux (mg/kg) par lot (%)
Lot 1 5 1500 0/5 0
Lot 2 5 1750 2/5 40
Lot 3 5 2000 3/5 60
Lot 4 5 2500 4/5 80
Lot 5 5 3000 515 100

On note 0 % de mortalité avec ia dose de 1500 mg/kg. Les doses 1750, 2000

et 3000 mg/kg ont donné respectivement 40 %, 80 % et 100 % de mortalité.

Les signes de toxicité est caractérisés par :

- une polypnée

- des convulsions

- un état de somnolence dans leguel meurent les animaux.
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Figure 9 : Courbe de toxicité générale de I'extrait aqueux de Odontonema

Strictum chez la souris (voie |.P.)

DiLs = 1126 mg/kg
DLsp = 1854 mg/kg

15638 mg/kg < Dlsp < 2235 mg/kg

DLgs = 3053 mg / kg
Dlsy/Ols = DLgs/DLsy = 1,65
DLes/DLs = 2,71
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IV.3. RESULTATS PHARMACOLOGIQUES

VI.3.1. LA VALEUR DE LA P.A . DE REFERENCE CHEZ LE

RAT TEMOIN ANESTHESIE

La PA de référence du rat sous l'anesthésique a donné I'enregistrement

suivant :

Temps (s)

(
100
)

Figure 10 : Enregistrement de la P.A. de référence chez le rat anesthésié

témoin

On note une P.A. moyenne de base de 148 + 3 mm Hg chez le rat anesthesié.



VI.3.2. L'EFFET DE L'EXTRAIT AQUEUX SUR LA P.A DE
REFERENCE CHEZ LE RAT TEMOIN ANESTHESIE.

L'action du décocté sur !la PA de référence du rat anesthésié a donné Jes

résullals exprimes par les figures 11 et 12 et (e tableau V.

A (aun H)
200 ¢
100 |
0L
200 r
100 |
O L
200 -~ o _
; .’/!TJT‘,-‘ sy :J;/ I-J,-?U‘ HLU' ‘lff; g
i) f“ﬂl hiff ; ;)m ) ;h “'_
LSRRG ot b !
Wl 1‘!4’ f”HJ m; i 15” ”
100 - ' !!; i ';“,;_;.p y:i} uw'rmn’ Tt
bl Gt
0; _ -,_1‘_ i :

E ag. 1 gk

Figure 11: Effet de I'extrait aqueux (E. ag.}) des feuilles de Odontonema

sirictum sur la P.A_ de référence du rat Anesthésié témoin.



o)

L'effet de I'extrait est iImmediat ; le délai d’'action est de 8,00 + 2,00s. Le temps
de retour a la pression normale dépend de la dose. 10 mg/kg et 100 mg/kg ont
donné respectivernent un temps de retour a {a pression nommale de 60 + 10s et 84 +
158s.

Tableau V : Effet de I’extrait aqueux des feuilles de Odontonema strictum sur la

PA Sanguine de référence du rat témoin anesthésié.

Dose administrée Nombre d’expériences | Pourcentage moyen ‘
(mg/kg) de baisse de la P.A. \
0 3 g+2 |
20 3 193 |
70 3 337
100 3 49+ 3
130 3 80+ 4 i
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Figure 12 : Effet de P'extrait aqueux de Odontonema strictum sur la P.A. de

référence du rat témoin anesthésié.

Dose Efficace 50 % (DEso) = 91 mg/kg

VI1.3.3. EFFET DE L’EXTRAIT AQUEUX SUR L’ELEVATION
PROVOQUEE DE LA P.A. DE REFERENCE.

VI.3.3.1. Effet de I’extrait aqueux et du propranoloi sur I’élévation

provoquée de la P.A, par I'adrénaline.

Une élévation de la PA sera provoquée par l'adrénatine ; 'effet de I'extrait
aqueux est comparé & celui du propranolol (substance de référence) sur cette

élévation de la PA.
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Pourcentage mayen d'augmentation de la P.A,

70

-10

(1)
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Figure 14 : Effet de V'extrait aqueux 100 mag/kg (II) sur Pélévation de ia PA

induite par 'adrénaline 100 pg/kg (1) en mode préventif.

En présence de l'extrait aqueux on n'observe aucune augmentation de la PA

par \'adrenaline.
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Figure 16 : Effet de ’extrait agqueux et du propranolol sur I'éiévation provoquée

par I’adrénaline en mode curatif {I) et préventif (ll)
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A la dose de 100 mg/kg, I'élévation de fa PA est inhibée de 100 % puis
passage en nypotension en mode curatif alors gu'en mode préventif elle est inhibee
de 85 %.
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| e—Adérdie 10pykg P
—&8— Adréraiine + E. ary (100mg/kg) | 1
—&—Eau physidegae |
—)K—~Ad7éraine+Prqradd(‘|Orrg/i@/)_L -

Figure 17 : Cinétique de I'effet de l'adrénaline, de {'adrénaiine + extrait
aqueux, de l'adrénaline + propranolol et de I'eau physiologique sur ia P.A.S

chez le rat anesthésié.
On observe un délai d’action de I'adrénaline suivi de 'extrait aqueux de 3 + 2s.

Par rapport a la cinétique, le temps de retour a la pression nonale est de 80s
pour I'adrénaline plus extrait aqueux. L'adrénaline, en présence du propranolol a un
temps de retour de 40s suivi d'une hypotension par rapport au lot téemoin. Cefte

hypatension ne revient a la normate qu'au bout de 360s,
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VI1.3.3.2. Effet de I'extrait aqueux et de la prazosine sur {’élévation
de la P.A. par la phényléphrine.

Aprés une élévation de ta PA par la phénytéphrine on va apprécier teffet de

Pextrait agueux et de la prazosine sur cette élevation de la PA.
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Figure 18 : Effet de 1a phenylephrine sur la P.A. de référence du ral anesthasie tamoin en absance [A) puls en présence (8)

de 'exirail aqueus 8n mode curatif
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La phényléphrine induit en action isolée, une augmentation de la P.A En

présence de l'extrait aqueux I'effet de |a phényléphrine est inhibé.

Tableau VI : Effet de Vextrait aqueux sur I’élévation de la P.A. de référence
provoquée par la phényléphrine {100 ng/kqg).

|

voss siminste | Nomre | Sowemiasenonn
provoguée !

30 3 39+ 10 |

60 3 6046

100 3 74+5 |

130 3 90+9 E
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Figure 19 : Effet de I'extrait aqueux de Odontonema strictum sur I'élévation

provoquée de |a PA par |a phényléphrine (100 pg/kg).

On observe un effet inhibiteur de I'élévation provoquée par la phényléphrine.
Dose inhibitrice 50 % (Dls ) = 43 mag/kg.
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Figure 20 - Effet de la phénylephrine en absence [A) puis en presence (B) de Vextrait agueux en prévent|f,
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Figure 21 :Effet de l'extrait aqueux 30 mg/kg (il sur t'élévation de la PA

provoquée par la phényléphrine 100 pg/kg () en mode curatif.

A la dose de 100 pg/kg. la phényléphrine induit une augmentation de 72 % de

la P.A. En présence de l'extrait aqueux, cette augmentation passe a 45 % ce la

P.A.
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Figure 22 :Effet de |'extrait aqueux 30 mg/kg (Il) sur I’élévation de [a PA
provoquée par la phényléphrine 100 pg/kg (I} en mode préventif.

Lorsque I'animal est prétrailé 3 I'exirail aqueux, U'effet de la phényléphrnine est

inhibé selon les doses.

La présence de l'exirait aqueux n'affecte pas le délai d'action de la
phényiéphrine. Ce délai est de 8 * 2s.

Le temps de relour de [a pression & fa normale lorsque animal est prétraite

avec 30mg/kg de 'extrait suivi de la plenyléphrine (100 pg/kg) est 75 £ 5s.

On nole un pourcentage d'augmenlation de la PA plus importanl en

administration curative gu’en préventive.
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Figure 23 : Effet de la prazosine sur l'élévation provoquée de la PA chez le rat anesthésié témoin.

On note une aclion inhibilrice de 1a prazosing sur Ja pression arierielle provoguée.
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Figure 24 : Effet de I'extrait aqueux et de la prazosine sur I’élévation de la P.A.

provoquée en mode curatif (1) et préventif {I1)
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Figure 25: Cinétique de !'effet de la phényléprine, phényléphrine + Extrait

aqueux (Ph + E. aq), de phényléphrine + prazosine et de |'eau
physiologique sur [a P.A. de référence chez le rat témoin

anesthésié.

S’agissant de fa cinétique, a la dose testée la P.A. revient a la normale au

bout de 140 s £ 16 s lorsque 'animal esi traité a |a phényléphrine suivie de 1a plante.

En présence de la prazosine dans le méme délai de temps, la2 P.A. est encore

an dessous de la P.A. du lot témoin.
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Les taux moyens d'inhibition de I'élévalion de la PA par V'extrait aqueux et la
prazosine sont respectivement 39 % et 108 % en administration curalive. En mode
préventif la prazosine donne un faux d'inhibition de 92 % tandis gue ['extrail aqueux

inhipe I'élévation de la PA provoquée de 57 %.

V1.3.3.3. Effet de I'extrait aqueux sur I'élévation de la P.A. de

référence parl’ nsoprénalme
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Figure 26 : Effet de I'isoprénaline en absence (A) et en prédsence ({B) de |'extrait

aqueux surla PA de référence du rat anesthésié témoin
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Les animaux qui ont regu de I'isoprénaline ont réagi par une élévation fugace
de la PA suivie d'une baisse de la PA. En présence de I'extrait agueux en

administration préventive I'effet de I'isoprénaline est inhibé.

VI.3.4. ACTIVITE RELAXANTE DES MUSCLES LISSES

V1.3.4.1. Activité antispasmodique

VI1.3.4.1.1. Effet du décocté sur l'action de 'acétylcholine

Tableau VII : Effet du décocté sur les contractions de I'intestin induite par
I’acétylcholine (mode préventif)

Concentration du

décocté (mg/ml) 0,1 0,25 0,5 1
X, 4 6,0 6 6
Si 0,0 0,4 0,3 0,3
X, 34 5 5 4,6
Sz 1 0 0 0,2

! moyenne des hauteurs (¢m) de pics dues a I'acétylcholine, sy leur écart type

2 . moyenne des hauteurs des pics de contraction dues a I'acétylcholine en
présence de |'exirait aqueux, s; leur écart type.

Tableau VIII : Pourcentage d’inhibition des contractions induites par

Pacétylcholine en fonction des concentrations de I’extrait végétal

Concentration du decocté 0,1 0,25 0,5 1
(mg/mt)

12 13 11 20
Moyenne (%)
Ecart type (%) 3,4 16 4 4
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Figure 27 : Effet du décocté (enregistrement) sur les contractions dues 2

I'acétylcholine (mode préventif)

T ] A . Admimsirafion de |

acétyicholine

LO,S . Administration du décocté 0,5 mg/m!

—



N

Hauteur des contractions (cm)

1 2 3 4

D Contractions pravoquées par I'acétylcholine seule
|EI Contractions provoguées par \‘acétyicholine en présence de 'extrait vegetat

Figure 28:. Effet de |'extrait végétal sur l'action de I'acétylcholine (mode
préventif)

1, 2, 3 et 4 correspondent respectivement aux concentrations de 0,1 : 0.25 .

0.5 ; 1 mg/ml du décocté dans la cuve.

L'extrait aqueux induit une inhibition des contractions dues 2 l'acétyicholine en
adminisiration préventive.
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Figure 29 : Effet de I’extrait aqueux sur les contractions dues a \’acétylcholine
(mode préventif)

Dlso = 141 g/ml
VI.3.4.1.2. effet du décocté sur I’action du chlorure de

baryum

Tableau IX : Effet du décocté sur les contractions de I'intestin induites par le
chlorure de baryum {(mode préventif)

Concentration du

décocté (ma/ml) 0,10 0,25 0,5 1
X, (cm) 58 54 6,0 5.0
S, (cm) 0,4 0,4 | 1 0,7
X, (cm) 53 47 ’ 4 3,0
S, (cm) 0,0 1.1 | 1 0,3
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X, = moyenne des hauteurs (cm) des pics Ge contraction dus au chlorure de baryum

seul ; s, leur écart type.

X, = moyenne des hauteurs (cm) des pics de conlraclion dus au chlorure de da‘yuni
en présence de 'exirait vegétal, s; leur écart type

Tableau X : Pourcentage d'inhibition des contractions induites parle chiorure
de baryum en fonction des concentrations de I’extrait vegétal

Concentration du décocté (mg/mt) 0,10

Moyenne (%)
Ecad type (%)

Figure 30 : Effet du décocté (enregistrement) sur les contractions dues au
chlorure de baryum (mode preventif)

B! : administration du chlorure de baryum }

F . administration du décocté 1 mg/mil T




Hauteur des contractions (cm)
S

\ D Contractions provoquées par e chlorure de baryum seul

Bl Contractions provoquées par le chiorure 0& baryum en présence de Fexirail
i végétat ) . |

Figure 31 : Effets de l'extrait végétal sur 'action du chlorure de baryum {mode
préventif)

1. 2. 3 et 4 correspondent respectivement aux concentralions 0,1 :0,25: 0.5,

1 mg/mi du décocte dans la cuve.

L'extrait aqueux a une action inhibilrice sur les contractions introduites nar ie

Chlorure de baryum en mode préventif.
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Figure 32 : Effet de I'extrait végétal sur les contractions induites par le chlorure
de baryum

Dlsg = 2 mg/mi
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Tableau X| : Effet du décocté sur les contractions de l'intestin induite par

’acétyicholine (mode curatif)

Concentration du o
décoté (ma/ml) 0.1 0.25 0,50 1
%, 3 24 3 2
3 0.4 0,0 0,4 0.2
%, 2 > 0.5 G2
S, 0,8 0,36 0,1 01 |
X

1

X, = moyenne des hauteurs (cm) des contractions dues a F'acétylcholine en

= moyenne des hauteurs (cm) des contractions dues a F'acétylcholine seul et S,

feur écart type.

presence de I'extrait aqueux, S- leur écart type.

Tableau Xl : Pourcentage d’inhibition des contractions induites par

I'acétylcholine en fonction des concentrations de {'extrait végétal

Concentration du décocté (mg/ml) C,10 0,25 0,5 i _i
Moyenne (%) 4,0 18 83 84
Ecart type (%) 1,0 5 6 6
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Figure 33 : Effet du décocté (enreqistrement) sur les contractions induites par
'acétylcholine (mode curatif)

A . administration de I'Acetylcholine

1 : adminisiralion du décocté 1 mg /ml
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Hauteur des contractions (cm)
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0,5

‘ D Contractions provoquées par I'acétylcholine seule X

\ B Contractions provaquées par tacélylcholine en présence de I'extrail végéial

Figure 34 : Effet de I'extrait végétal sur I'action de l'acétylcholine (mode curatif)
1, 2, 3 el 4 correspondent respeclivement aux concentrations 0,1, 0.25 0.3 .

1 mg/ml du décocte dans la cuve.

L'extrail végélal a manifesté un effet inhibiteur sur les contractions dues 3

I'acétylcholine en mode curatif.



Pourcentage d'inhibition

Figure 35

100

90

80 1—————y=39,72Btn

70

= 0,8559

60

50

40

30 -

pd

20

0,1

10 |
Ny

Doses (mg/ml)

Effet de I'extrait végétal

'acétylcholine (mode curatif)

Dlgo = 0,4 mg/ml

sur les contraction

induites par



89

1V.3.4.2.2. Effet du décocté sur I’action du chlorure de

Tableau Xiii :

baryum

Effets du décocté sur les contractions de I’intestin induites par
le chlorure de baryum (mode curatif)

Concentration du —1
décocté (mg/ml) 0,10 0,25 0,5 1
X, 4 43 4 4
|
S; 0 03 [ 01 0,1
X, 3,3 3 ] 2,3 0,5
S, 0,4 0,1 | 0,1 0,3 ]

X, = moyenne des hauteurs (cm) des pics de contraction dues au chlorure de baryum

seul ; S¢ leur écart type.

X, = moyenne des hauteurs (cm) des pics de contraction dues au chlorure de
baryum en présence de l'extrait aqueux, S» leur écart type.

Tableau XIV : Pourcentage d’inhibition des contractions induites par le

chlorure de baryum en fonction des concentrations de FPextrait

végétal
Concentration du décocté 0,10 0,25 0,5 1
{mg/ml)
Moyenne (%) 18 30 43 88
Ecart type (%) 8 4 4 7
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Figure 36 : Effet du décocté (enregistrement) sur les contractions dues au

chlorure de baryum (mode curatif)

B . administration du chiorure de

¢ { 1 administration du décocté (1 ma/ml) -|]
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Figure 37 . Effet de 'extrait végétal sur l'action de chlorure de baryum (mode
curatif)

1, 2, 3 et 4 correspondent respectivement aux concenirations 0,1 ; 0,25 .

0,50 : 1 mg/ml du décocté dans la cuve.

L’extrait aqueux a induil une inhibition des contractions dues au chlorure de

baryum en mode curalif.
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Figure 38 : Effet de l'extrait végétal sur les contractions de l'intestin induites
par le chlorure de baryum (mode curatif)

Dl = 0,4 mg/m!
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Vil.1. ETUDE PHYTOCHIMIQUE

Les principaux groupes chimiques mis en évidence par la caractérisation
phytochimique sont :
- des composés steroidiques et triterpéniques ;
- des saponosides ;

- des flavonoides.
Par ailleurs 1l faut signaler I'absence d'alcaloides.

Parmi les groupes chimiques mis en évidence on peut citer les saponines et les

flavonoides dont \'activité hypotensive a été démontrée.

En effet, KAMANYI [15] et coll. ont mis en évidence l'effet hypotensif des

saponines des feuilles de Musanga cecropioides chez le rat anesthésie.

EBEIGBE et coll. [39] ont également démontré I'effet hypotensif des

saponines sur le lit vasculaire chez fe rat.

AHMAD et coll. [40] chez le rat anesthésié ont obtenu un effet hypotensif avec
le rutin et le Kaempférol 3-O rutinosides.

La chromatographie sur couche mince a confirmé les résultats de

caractérisation sur tube a essai.

Les spots au Rf = 0,13 et 0,44 virant en jaune par vaporisation du KOH
éthanolique correspondent a des composés flavoniques. Cette C.C.M. ne nous

permet pas de dire exactement la structure chimique de ces spots.

D'autre part, le screening phytochimique par CCM a mis en évidence des
substances dont le comportement chromatographique est proche de a-amyrine et
de B-sitostérol. Cela fait penser a la présence de ces substances dans le décocté.
Ces résultats permettent d'émettre des hypothéses sur leur probable action
hypotensive. En effet, ANTON [41] attribuait aux composés terpéniques extraits des

huiles essentielles des propriétés biologiques multiples dont I'activité hypotensive.
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Par ailleurs, il faut signaler la présence de plusieurs spots observés a I'U.V &t

qui n‘ont pas pu étre identifiés.

La présence de stérois et triterpénes dont I'effet anti-inflammatoire connu [41]

permet d’envisager une étude anti-inflammatoire de I'extrait aqueux.

VIl.2. TOXICITE GENERALE AIGUE

L’étude de la toxicité de l'extrait occupe une place importante, car elle

permettrait de fixer une fourchette d'utilité dans des conditions de securité.

Les résuitats obtenus attestent la validité du test réalisé. En effet, les rapports
DLss/ DLs (1.65) et DLes/DLsg (1.65) sont similaires. Ceci atteste la régularité de la
pente de la droite de régression de la mortalité selon les doses.

D’apres I'échelle de toxicité de HC HODGE et JH STERNER (1949) {38] le
produit avec une DLsy de 1854.25 mg/kg est classé faiblement toxique par voie |.P

chez la souris.

On note la DLgs 2.7 fois la DLs. (i faut donc trois fois ia dose non toxique pour
provoquer surement de la toxicité. Cet intervalle est faible et indique une utilisation a
risque entre ces deux extrémités. Cependant cet aspect est atténué par le caractere
pratiquement atoxique de la substance et le fait que les effets sur la P.A. sont plus de
20 fois inférieurs a la DLs.

Les signes de l'intoxication sont caractérisés par :

- une polypnée ;

- des convulsions ;

- un éetat de somnolence dans lequel meurent les animaux.

Les signes de somnolence observes lors de la toxicité générale aigué seraient
dus a l'action sédative de I'extrait aqueux. En effet, ANTON a rapporté que ies
composés terpéniques sont doués de propriétés sédatives [41).
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VIL.3. ETUDE PHARMACOLOGIQUE

VI.3.1. VALEUR TEMOIN DE LA P.A CHEZ LE RAT
ANESTHESIE

Chez le rat anesthésié, 1a P.A. témoin moyenne est de 148 + 3 mm Hg (figure
10). Cette valeur se rapproche de celle de la littérature. En effet, MARTINEZ et coll
{33] au Chilie trouvent une P.A. de 150 mm Hg chez le rat normotendu anesthésié.
AFTAB et coll. [37] au Pakistan ont observé chez le rat normotendu anesthésié une
P.A. voisine de 155 mm Hg. Le thiopental, anesthésique général utilisé dans les
conditions normales, ne provoque pas de dépression cardiovasculaire notable On

peut noter cependant une trés |égére hypotension [64].

Cette valeur est le produit des Résistances Périphériques Totales (RPT) et du

débit cardiaque ; elle implique donc les effets o et § noradrénergiques.

VIl.3.2. EFFET DE L’EXTRAIT AQUEUX SUR LA PA
SANGUINE CHEZ LE RAT ANESTHESIE.

o Effet de I'extrait aqueux sur la PA sanguine du rat anesthésié de

référence

Les résultats (figure 12) montrent que le décocté des feuilles de Odontonema
stricturn (Acanthaceae) produit un effet hypotensif chez le rat témoin anesthésie,
effet qui augmente en fonction de la dose. Les doses 10 et 100 mg/kg ont donne

respectivement un pourcentage de baisse de laPAde 39 t2et 69 14 %.

Le temps de réversibilité de !'action est également fonction de la dose. En
effet, les doses de 10 et 100 mg/kg ont donné respectivement un temps de retour 3
la pression normale de 60 £ 10 s et 84 + 16 s(Figure11).

La chute de pression artérielle pourrait étre due a une baisse de

catécholamines puisqu'une élévation de catécholamines plasmatiques est
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considérée comme responsable de I'hypertension essentielle chez les patients par

leurs effets vasoconstricteurs [42, 43, 44).

Les résultats montrent que [l'effet apparait immédiatement apres

I'agdministration de I'extrait aqueux (Figure 11).

On observe un délai d'action de 8 + 2 s. Ceci indique une action de I'extrait
aqueux sur le coeur et un effet relaxant probable du muscle lisse vasculaire [45] par

suite d’'une diminution de leur tonus [46].

La présence des saponines dans I'extrait pourrait étre responsable de ! effel
hypotensif par leur action vasodilatatrice [47]. En effet, les saponines pourraient
contenir des précurseurs pour la tibération du Facteur Relaxant Endothélial
Dépendant qui est connu comme régulateur du tonus du muscle vasculaire lisse [48,
49, 50).

= Interaction de I'extrait végétal sur I'effet adrénergique

Les animaux qui ont regcu de l'adrénaline ont réagi par une augmentation de la
pression artérielle. A 100 ug/kg, I'adrénaline a induit une augmentation de la PAS de
65 %. En présence de ['extrait aqueux cette augmentation subit une inhibition.
L’extrait aqueux et le propranolol ont une cinétique semblable sur I'élévation de la PA

provoquée par l'adrénaline.
La plante aurait une interaction af3 adrénergique.

L’adrénaline est caractérisée comme la substance adrénergique de référence
[52]. Lorsque les animaux sont traités a {'adrénaline suivi de I'administration de
I'extrait aqueux on note une baisse du niveau d'élévation de la PA provoquée par

rapport a 'adrénaline seule.

Le propranolol dont le caractére béta bloquant révélé par les travaux de
DURAO et coll. [53] exerce une action inhibitrice sur I'élévation de la P.A. provoguée
par 'adrénaline et on sait que la stimulation des récepteurs béta adrénergiques induit

un accroissement de I'activité cardiaque [54].
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L'extrait aqueux a des effets semblables a ceux du propranolol qui a une
action hypotensive dose dépendante [55] et dont les sites d’action sont les sites béta
bioquant (figure 17) [56]. De 1a, on peut émettre F'hypothése selon laquelle P'extrait
aqueux tout comme le propranolol est une substance antagoniste vis-a-vis de
'adrénaline. L'extrait aurait donc un effet inhibiteur sur I'élévation de la PA
provoquée par un mécanisme d'interférence probable avec le systéme adrénergique

cardiaque. En effet, la plante aurait un effet § bloquant.

Par ailleurs, I'extrait inhibe I'élévation de la PA induite par la phényléphrine
(Figure 18) qui est un vasoconstricteur alpha -1 stimulant [51]). La phényléphrine
produit une augmentation de la P.A. de 72 %. En présence de l'exirait aqueux cette
valeur descend a 45 % (Figure 21). L’effet de I'extrait est comparé a celui d'un o
bloquant de référence (la prazosine). Il est connu que le blocage des récepteurs
produit un effet hypotensif [22] par la non activation adrénergique. [.a plante produit

un effet o bloquant par action sur les Résistances Périphériques Totales.

En effet, le traitement des animaux a l'extrait agueux ou a la prazosine
provoque une inhibition de l'activité de la phényiéphrine. A la dose de 30 mg/kg,

I'extrait produit une inhibition de 39 %.

La prazosine et I'extrait aqueux ont une cinétique d’'action proche sur

I'élévation induite par la phényléphrine (figure 25).

Ces résuitats permettent de dire que la prazosine et 'extrait aqueux agiraient
en antagonisme vis-a-vis de la phényléphrine. Ceci pourrait donc impliquer une

action de l'extrait sur le systeme adrénergique a l'origine de ['effet hypotensif.

Au regard de l'interaction sur la PA comparée a la prazosine et au propranolol,
I'extrait agirait sur les récepteurs alpha et béta qui interviennent dans |la régulation de
la P.A.

Lorsque les animaux regoivent de lrisoprénaline ils réagissent par une
élévation fugace de la PA suivie d’une hypotension (figure 26). L'isoprénaline stimule
a la fois les récepteurs By et B, et ses effets vasodilatateurs 'emportent sur la
cardiostimulation [21]. En présence de l'extrait aqueux cette élévation fugace par

lisoprénaline est affectée (diminution de I'amplitude), et on constate que ('action
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hypotensive n'est pas potentialisée par l'action vasodilatatrice de l'isoprénaline.
Comme l'isoprénaline l'effet de I'extrait aqueux a forte dose induit une élévation

fugace de la PA suivie d'une action hypotensive (figure 26).
De la on pourrait formuler les hypothéses suivantes :

- L'extrait aqueux qui inhibe l'élévation fugace de la PA par l'isoprénaline
contiendrait des substances qui bloquent les récepteurs 4 comme indiqué

plus haut.

- L’extrait aqueux en administration préventive empéche leffel (3, de
I''soprénaline. Ceci confirme |'effet B bloquant indifférencié de |'extrait aqueux

mis en évidence.

- L'élévation fugace de la PA par l'extrait aqueux suivie d'une hypotension
améne a formuler I'nypothése selon laquelle les substances bloquant les

récepteurs f§; suspectés dans le décocté seraient doués d'un effet agoniste

partiel.

VII.3.3. ETUDE IN VITRO

o Effet anti cholinergique de I'extrait aqueux

Le décocté a manifesté une action inhibitrice sur les contractions induites par
I'acétylcholine. L’extrait aqueux est doué d’effet antispasmodique neurotrope. /n vitro
on note une inhibition de l'effet cardiomodérateur. Ceci peut expliquer I'effet de

I'élévation de la PA par I'exirait aqueux a forte dose in vivo.
o Effet inhibiteur du mouvement calcique

Le décocté inhibe les contractions provoquées par le chlorure de baryum. Il
s'agit d’'un effet inhibiteur du calcium sur le muscle lisse. Cette action inhibitrice du
calcium est responsable d'une baisse de la PA par réduction de la force de
contraction du myocarde et par vasodilatation des vaisseaux [3]. L'extrait pourrail

contenir des inhibiteurs du calcium a l'origine de l'effet hypotensif. L'inhibition
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calcique par relaxation vasculaire potentialise I'effel a4 bloquant et par inhibition de
lactivité cardiaque renforce I'effet § bloguant. L'effet immédiat de V'extrait agqueux in
vivo sur la PA de référence chez le rat anesthésié pourrait également expliguer Iz

présence de substances inhibitrices du caicium dans Vextrait végétal.

En mode curatif, les effets neurotropes et musculotropes du décocté sont les

memes (Disp = 0,4 mg/mi).
» Effet sur les vaisseaux et le ceeur

Les études menées par OUEDRAOGO (communication personnelle) sur le
ceeur du rat et I'artére coronaire du porc ont confirmé nos résultats. En effet, {'extrait
induit une relaxation de F'artére coronaire contracte, Sur le ceeur isolé du rat ['extrait
induit une augmentation du débit coronarien et une baisse de la frégquence

cardiaque.

D’aprés FRIDEL et coll [57) toute substance antihypertensive doit étre
efficace aussi bien sur 'hypertension systolique que sur I'hypertension diastolique et
doit étre dénuée et tout effet secondaire important. Ainsi, au regard de [|'étude
toxicologique et pharmacologique, l'extrait agueux en plus de ces proprietés

hypotensives serait également anti-hypertenseur.

Nos résultats justifieraient par conséquent l'utilisation de cette plante en

médecine traditionnelle pour traiter 'H. T A,

Tableau XV : Effets de [I'extrait agueux de la plante sur le systéme

cardiovasculaire

L’effet de |la plante

o4 bloguant
vaisseaux Reiaxation par effet anticholinergique et anticalcigue

B blogquant

Inhibition du systeme cardiomodérateur (inhibition des
Coeur Récepteurs muscariniques)

Inhibition calcique (diminution de la force contractiie du
myocarde

Pression artérielle |Hypotension

Antihypertension

Augmentaiton de la pression ariérielie par je systéme cardio-
vasculaire
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Viil.1. CONCLUSION

Odontonema strictum (Acanthaceae) est une plante ornementale d'origine
latino américaine introduite au Burkina Faso. Les feuilles sont utilisées en médecine

traditionnelle dans le traitement de la maladie hypertensive.
Au terme de notre étude ayant porté sur le décocté des feuilles il ressort que :

Du point de vue chimique, les groupes chimiques mis en évidence sont des

stérols et triterpénes, des flavonoides et des saponosides.

Au plan toxicologique, avec une Dlsy de 1825 mg/kg, (aprés 24h
d'observation), I'extrait aqueux est classé faiblement toxique chez la souris par voie
I.P. selon I'échelle de AC HODGE et J. H. STERNER.

Les signes de toxicité sont caractérisés par une polypnée, des convulsions et
un état de somnolence.

Au plan pharmacologique, I'extrait aqueux par la méthode sanglante in vivo a
manifesté une propriété hypotensive chez le rat anesthésié témoin. Par ailleurs,
lextrait aqueux induit une chute de [I'élévation de la PA provoquée par la
phényléphrine et I'adrénaline. En présence de Ulextrait agueux, l'action de
I'adrénaline et de la phényléphrine est inhibée en traitement préventif. L’élévation de
la P.A. est également inhibée par I'extrait aqueux.

Ces effets de l'extrait aqueux sur la pression ariérielle comparée a ceux
produits par les substances connues pour leur action antihypertensive, en
'occurrence la prazosine et le propranolol permettent de faire une approche

explicative du mecanisme d'action de 'extrait.

En effet, Iextrait aqueux aurait un mécanisme d'action probable sur le

systeme adrénergique par inhibition des récepteurs o et 3.

D'autre part in vitro I'extrait aqueux inhibe les contractions provoquées par
'acétylcholine et le chlorure de baryum. L’activité antispasmodique neurotrope et

musculatrope est plus marquée en administration curative gu'en préventive. L'effet
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hypotensive du décocté peut s’expliquer par son effet relaxant sur te muscle lisse
vasculaire dd a son activité antispasmodique musculatrope (anticalcique). Lz
remontée fugace de P.A. apres I'administration de Vextrait aqueux serait due a son

activité antispasmodique neurotrope.

La ptante a un support pharmacologique assez complexe. En effet, elle a un
support d'efficacité cardiovasculaire dans V'élévation de la PA. Elle aurait un intéret
dans d'autres pathologies cardiovasculaires tels que les troubles du rythme
cardiaque par son hyperactivité catéecholaminergique. Elle pourrait également étre
utilisée dans 'angor par son effet B bloquant et anticalcique. Mais elle a beaucoup de
supports d’effets secondaires voire méme toxiques potentiels pour {'utilisation a long

terme ou non contrblée.

L'extrait a manifesté en plus de son effet hypotenseur, une action

antinypertensive.
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VIIl. 2. SUGGESTIONS

De cette étude, nous suggérons les études complementaires suivantes :

- au plan chimique : faire des fractionnements de I'extrait aqueux pour

situer l'intérét des différents groupes chimiques ;
- du point de vue pharmacologique :

. envisager une étude de l'effet antihypertensif sur des animaux

conscients et hypertendus a moyen et a iong terme.

. Tester I'extrait aqueux sur le cceur et les vaisseaux isolés.
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RECOMMANDATIONS

- Aux tradipraticiens
Surveiller les patients qui emploient I'exirait de la plante 3 long terme ou a des

doses importantes.

- Aux chercheurs
Cultiver la plante et approfondir les recherches afin d’évoluer vers un

phytomédicament.
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SUMMARY

Cdotonema strictum is an ornemental plant which is introduced in Burkina Faso. In
therapy, its leaves are used in treatment of arterial hypertension. The aim of the work is to
study the effects of the aqueous extract on the arterial blood pressure.
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