FENEERRERENEDN

Phe v l'r * g

République Algérienne Démocratique et populaire

Ministére de ’'Enseignement Supérieur et de la Recherche
Scientifique

UNIVERSITE DE CONSTANTINE -llI-
FACULTE DE MEDECINE
Département de pharmacie

Mémoire de fin d’études en vue de I’obtention du diplome de
Docteur en pharmacie

Théme

Millepertuis d’Algérie : Caractérisation
Pharmacognosique et Activité
_Antidépressive

Rédigé et soutenu par : Encadré par :

- Melle. AMIRA Soriya Dr. DALIA.F
-~ Melle. BELFRIEKH Maissa

- Melle. ALILI Ahlam

Promotion : 2016/2017




P EEFEEEREEEEEERNEN N B N B B B N

TABLE DES MATIERES

Liste des abréviations .........cccevimirrmareiiseniinnr e s arenies i
Liste des figUres .....c...eeurmiceminimmiammimmmins s e as e jii
Liste des tableaUX .. o caverureres roraamenmrisiss s arr e s s s bam e s vi
INTOAUCHIOM. ccerenemennrrrnsrarnesssssssnsnnnransensanpssesssannssntnsasasiostanssntanens 01

PARTIE 01 : REVUE BIBLIOGRAPHIQUE

CHAPITRE 01 : Apergu générale : Pharmacognosie, Plantes médicinales
et Phytothérapie

I. PharmacOgnOSI@ ......ccuarrarssrrsisiemmenismsmmans st ies s assenaaarasasnnssanes 05
I.1.  Définition de la pharmacognosie. ..........oooiummmrieicinimmienrariaens 05
1.2.  Objectif de la pharmacognOSIe. ........ccoovrmmirimrrimiirmsrrrree e 05
1.3.  Intérdt de la pharmMacognOSIB. ... . .covrrvuririiiimnninri e 06
4, TOMMINOIOGIE. ....vne i eeerieeee e eiatia e 06
1.4.1. Plantes MEdiCINales. ....o.evviiv e 06
142,  Drogues VEGEtales. ......c..vmumuumiiiuisae e 07
(7 SR T ) (1] 1 1 PO TP O OO P T PPP PP PRP P PRPPETSPLPRLLELIES 07
l.4.4. Préparation & base de drogues végetales...............ocoeeneen 07
1.4.5.  Prncipes @CtfS.....coovioeeeiirenneceeiiniti s 07
1.4.6. Meédicaments dbasedeplantes............ccooovniinininnnens 08
147. MatiSres premiGresS.....co.ovveeererniinarian s 08
II. Plantes MAEAICINAIES ...cu-vcvrrurenirmrmmarmrmrasmrarmeienasaa s rnaaaams e 06
1. Origine des plantes médicinales..............ccccoivernnmmnnnnnes .... 08
111, Plantesdecueiliette ... e 08
1112, Plantes de CUUIe. ... ..ooovirniiii e 09
I.2. Méthodes de recherche des plantes médicinales...............ccoeveeenes 098
2.1, A partir des VEQELaUX. ......ocouuriiinimainrieiinriaensnnnssenes 09
1.2.1.1. Méthode emMpPIFQUE. ... ..ooevunrieeineamminan s snraes 09
.2.1.2. Recherche systématique ou méthode de criblage............ 09
11.2.1.3. Méthodes INdUCfS........vvuiriieiee s 09
1.2.1.4. Lehasard........coccvieiermiiuinrinernasrsria s saasainnessanaes 10



3 I B B A B A A EsEEaEnE-nEs

1.2.2. A partir dautres SOUMCES.......oouviineiniiiineceeeneaeee e reneee
B I £ oo | L e S
I.3.1. Epoquederécolte..............ccoomimiriiii e,
11.3.2.  Condition et modalité de la récolte..........ccccevevencrnennnnnn.n.
.4, Conservation et stockage des plantes...............cccvveivceiiiienicriannnn.
I.4.1.  Conservation (par dessiccation).............ccceeviemuerencnenrnnn.
14.1.1. Séchage alairfibre............oovveemeeeiiiiriervveiciceeeeee
1.4.1.2. Séchage parlairchaud............cc.ooovvuimieieiieniennivnnnnn,
A2 SIOCKAG vovssvnmsmmmssmmsnnss s 58555 8 anamransnnsnn st aansnaseanms
II.5. Controle des plantes médicinales et drogues végétales..................
11.5.1. Contrdle botanique..............coovvvieiiiiiiiiiiie e eee e
1.5.2. Essais physico-chimiques...............cooiviiiiiiiiieeeane.
153, Contrle Biologinue e ssmsusmmsimsammm s s ads e iins
1.6. Normalisation des plantes médicinales et drogues végétales...........

I Phytothérapie ... ... cosessseossns ssissssnissssussssssssanssassissssins s s
HEAL.  DETRION ..ovpposssssmmmmmmsnimmnssmmssmsems sos i s s S v
11.2. Utilisation de plantes en thérapeutique .......................................
H.2.1. Usage des plantes basé sur le savoir traditionnel ..............
1.2.2. Usage basé sur I'expérimentation pharmacologique ...........
li.2.3. Usage des plantes basé sur I'évaluation ciinique ...............
LT N O SR

lll.4. Propriétés de la phytothérapie ..............cooiiiiiii e
ll.4.1. Propriétés symptomatique générales ................ccccocuvvan.s
1l.4.2. Propriétés dues a la présence de composants a activités

[l =Tl L= RS
4.3,  DFEREGE. ..oy p e R R

1.5. Principes de la phytothérapie.............c...oooviniiiinieiiiieeieeeann
lIl.6. Avantages de la phytothérapie...............c..coviiviiiiii e

CHAPITRE 02 : Anxiété et dépression

ELANXIOtE ..o e e e s e s s annas
LA DEfINIION. ..o
1.2, Symptomatologie Clinique.................ooovvriiiiiiiii e,



1.3, EHOPAthOGONIB. .. .ocevrreuteriririsisinnanisssissssnrssasus st 23
H. DEPTESSION 1onvesrieessraresmesssmsasemsnnssarsss i s s s st S 24
TR T 0= 11117 PE OO PO U P P T P L L R T 24
I12. Symptomatologie CNIQUE. .........oooveirmsmmmnssrsssn s 25

1.3,  EHOPAthOGENIE. ... .oooveeriereerieris s e 26

lil. Liens et différences entre dépression et ANXIGLE ...ovecrnrmnranranrarionn 27
IV. Médicaments pSYChOtropes .........ocoemmviiasmmisarnmnsasasssanaransnssssnnses: 28
IV.1. Les anxiolytiques (tranquillisants AHNEUIS). .o uerrercrnrenenmnssnemrmneanses 28
V.2, LeS AntidBPreSSEUIS. .....irrrerrrrirarrriaeriasssnsenmsam st 30

V.2.1. Les antidépresseurs imipraminiques. .......cousexrreeoeomemeanees 30

V.2.2. Les inhibiteurs de monoamine-oxydase (IMAO)................. 30

IV.2.3. Les inhibiteurs sélectifs du recaptage de serofonine........c.... 31
IV.3. Autres médicaments pSyChOIrOpes. .........oocvrrrmmninneremsenrsrseeeees 32
V. Phytothérapie et maladies de PSYChiSMe....c.cmiieemmimmmiimnnmmnensaannnnne: 33
VoA, MBISS@ . reeeereeeoaaeemamsrmmmnemsae s e s as e r 33
V.2, HOUBIOM . e ceeeeeeeeeiiianaumns s e s e s me b e mcna s s s s 34

L Botanique de la famille..... ..o serennes 37
1A, GEREIAULE. .. eevvreeeeeenmnnrsier e e s 37
1.2, Appareil VEGEIatif........overmemrmsiriiriemeer s 37
1.3.  Appareil FeproGUCBUN. ........cooivirmmarrneyinnrmmrnne st 37
il. Millepertuis perforé : Hypericum perforatum L. ......ccccoieimiinosnacnes 38
A LBSPBOB. . eeureencranmrrsses e aeme s s s e s 38
1.1, SystematiqUelaxonOmI€.........cooremmrmasmmirneemarnnsrrseees 38
I.1.2. Description botanique de la plante...........ccccooeeromereenanenes 39
1.1.3.  Origine géographiqUe..........oevemsernmmsassssssszsnnaramnerssses 42
HA4.  ProduCON.......ocormummrarareerirmrniaes s 42
11.1.5. Culture, récolte et conservation.............ocorerermnrmeeseees 42



LT B W50 (1 - OO S MO OSSR — 43

121. Naturedaladrogue...........cccuveniiiiinimiriinir i ceessnanan 43
11.2.2. Caractéres botanique...........cooccoviiiirimviei e 43
1#.2.3. Composition chimique...............ccoiiiiiim e 46
11.24. Propriétés pharmacologique et toxiCite..............oocienvinnnns 48
1.2.5. Toxicité, effets indésirables et interactions........................ 49
12 T (Vs [ 167 | 03 VOO VPP 50
11.2.7. Formes demploi........cooveimiimiiiiiciini e 51
ill. Millepertuis tomenteux : Hypericum tomentosum L............cc.cc..uuen. 53
Il.1. Description botanique...............covviiiiiiiii e 53
.2, Composition chimigUe..........coiiiiiiiiiiiniiiie v 55
1i1.3. Propriétés pharmacologiques..........cooeiiniveeiinnnisiin e 55

PARTIE 02 : PARTIE PRATIQUE

Matériels et méthodes
I. Enquéte ethnobotanique............cccueemrrimeniccsimennnissni s re e aane. 59
Ii. Essais botaniques ......c.ccoiceiimiiienimei e e 61
1. Matériel vegétale......... ..o 61
11.2.  ANAlySe MACTOSCOPIGUE ......uicierrrnmrrniisnererensrsriasattaannaaanaas 62
1.2.1.  Analyse morphologique .........c.coieiiiiiiiiiii 62
1.2.2. Analyse organoleptique..........cccoeiiieiiiniciinii 62
H.3. Analyse MiCroSCOPIQUEe. ........cevueiitierinirrirstiiie e ene 63
i1.3.1. Coupe histologique de la tige et lafeuille. ........................ 63
11.3.2. Analyse microscopique de lapoudre..................coooeaenns 65
lll. Essais physicochimiques...........cccoormiimiicciie e e 66
.1, Extraction (solide-iquide).........oivminimmenii 66
1.2. Caractérisation des principaux constituants............c...cooieen. 68
I1.2.1. Réactions de précipitation et de coloration...................... 68

i.2.2  Analyse chromatographique par CCM.................ooeeieenn 72



BB EREBEEREEREBEREBEREEREERDEED R

IV. Essais pharmacologiques : recherche et évaluation d’une activité

antidepressive............cociiiieirerriias i s s a e 74
V.1, MatEriel. .ot e et et a s 74
IV.2. Méthodes d'étude de I'activité antidépressive..........cccoviiviineaians 75
IV.2.1. Testdela suspensioncaudal .............ccoovuieninimiiiniinnnnins 76
IV.2.2. Testdelanageforcée..............ooovivimiimninnnuicienmannennins 77

Résultats et discussion

I. Résultats de enquéte ethnobotanique...........cc.ccoiiiiiiiinanciinnas 80
1l. Essais botaniqUes..........ceueiremirmmnireciii e it e e e 81
111 Analyse MacroSCOPIQUE. ........cuvveeiniininiiniiisieiiia s 81
1.1.1.  Analyse morphalogiQue...........oooovroiiiiin e 81
H.1.2. Analyse organoleptique. .............oooiiiiiicinn 83
11.2.  Analyse MiCrOSCOPIQUE. .. .. cvnieiiiiiieeanieiieiistcbee e rmas e seasareas 83
lll. Essais physico-chimiques............oco i e 86
1.1, Extraction (solide-liquide)............cccoruiiiiiiiiiiri e 86
IIl.2. Caractérisation des principaux constituants................cc..ceniins 86
I1.2.1. Réactions de précipitation et de coloration...................... 86
i1.2.2. Analyse chromatographique sur couche mince................ 87
V. Essais pharmacologiques........c.coeoiciiieimmcieinnnicn s o 90
IV.1. Résultats du test de la suspension caudale............ccceeevieiniennncnn 90
IV.2. Reésultatsdutestdelanageforcé..........cooeviiniiniiiiirnniiniannais, 92
CONCIUSION. ...ccvrerreeeriniimirerntaresrrnesssastasasssenaasnsmmsssstessassannnnnsrsnnsanns 94
RETBreNCE.... e ceneeecceiieiiiisrrens s sssasacarsssasrsaraamssrstasnsasannenrsssnnanas 95
Annexe



Résumeé :

Le millepertuis tomenteux (hypericum tomentosum L.) est une plante locale de la famille
des Hypericaceae. Cette famille cst surtout connue grice au millepertuis perforé, une
plante médicinale utilisée dans le traitement de la dépression. Cependant, les autres
espéces de cette famille sont peu étudices.

C’est dans cet objectif, I’étude in-vivo de Dactivité antidépressive du millepertuis
tomenteux a été entreprise.

Les sommités fleuries récoltées du millepertuis tomenteux ont fait d’abord I’objet d’une
caractérisation botanique et physicochimique. L’activité antidépressive de I’extrait
hydroalcoolique a été évaluée par le test de la suspension caudale et celui de la nage
forcée, adaptés a la souris albinos de souche Swiss. Dans chaque test, les animaux ont été
répartis en 3 lots de 8 souris recevant respectivement le véhicule (témoin négatif), le
témoin positif (fluoxétine 20mg /kg) et I'extrait hydroalcoolique du millepertuis
tomenteux (250 mg/kg). L’analyse des résultats obtenus a révélé une activité
antidépressive des sommités fleuries d” hypericum tomentosum a la dose prescrite.

Mots-clés : Hypericum tomentosum, dépression, test de la nage forcée, test de la
suspension caudale

Abstract :

Hypericum tomentosum L. is a local plant of the Hypericaceae family. This family is
especially known because of St. John's wort, a medicinal plant used in the treatment of
depression. However, the other species of this family are less studied.

For this purpose, the study in vivo of the antidepressant activity of Hypericum tomentosum
was undertaken.

The botanical and physicochemical characterization of the harvested flowering tops of
hypericum tomentosum was carried out. The antidepressant activity of the hydroalcoholic
extract was evaluated by tail suspension test and the forced swimming test adapted to the
Swiss albino mouse. In each test, animals were divided into groups of 8 mice receiving
respectively: the vehicle (negative control), the positive control (fluoxetine 20 mg / kg)
and the hydroalcoholic extract of hypericum tomentosum (250 mg / kg). Analysis of the
results obtained revealed an antidepressant activity of the flowering tops of hypericum
tomentosum at the prescribed dose. '

Key words: Hypericum tomentosum, depression, forced swimming test, tail
suspension test
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