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I. INTRODUCTION

Selon ’OMS, la diarrhée figure parmi les 10 premicres causes de mortalité dans le monde
avec 1,5 millions de déces en 2012, soit 8 % du taux de mortalité (OMS, 2014). Ce sont les
enfants de moins de 5 ans qui sont les plus touchés surtout dans les pays sous-développés,
comme en Afrique, due a la contamination de 1’eau et au manque d’hygiéne et a I’insalubrité.
Dans les régions africaines et dans le Sud Est Asiatique, 78 % de cause de la mortalité
infantile est due a la diarrhée (PRUSS-USTUN A. et coll., 2006).

A Madagascar, 22 % de la mortalité infantile sont dus a la diarrhée, et les enquétes
démographiques et de santé réalisées a Madagascar en 2010 ont permis d’estimer la
prévalence de la diarrhée chez ’enfant dans chaque région. Dans la région Boeny, par
exemple les cas de diarrhée enregistrés chez les enfants de moins de 5 ans ont été les plus
élevés par rapport aux autres régions de Madagascar avec une prévalence de 18 % (EDSM
IV, 2010).

La manifestation de cette maladie est connue par 1’émission de selles liquides et fréquentes.
Elle est due a un déséquilibre entre la sécrétion intestinale et 1’absorption de fluide dans la
lumiere intestinale, ou la sécrétion hydroélectrolytique dépasse la capacité d’absorption.
L’intestin gréle est le principal organe de digestion et d’absorption, a 1’état normal, environ 10
litres de fluide y passent. Quatre-vingt-dix pourcent de ce fluide sont absorbés par I’intestin
gréle et seule une faible quantité par le colon pour assurer un debit fécal de 100 ml par jour
(BEHTASH G. et SHANTHI S., 2010 ; MOURI G. et GOUTAM P., 2013).

Selon la durée du symptdme, la diarrhée est classée en deux : la diarrhée aigué et la diarrhée
chronique. La diarrhée aiglie dure 2 a 3 jours, alors que la diarrhée chronique dure plusieurs
semaines. En général, la diarrhée aigue est due a la malabsorption ou a une infection avec ou
sans lésion de la muqueuse intestinale. Les microorganismes présents dans la lumiére
intestinale affectent le systtme de défense de I’épithélium intestinal. D’une part, ils
provoquent des lésions au niveau de la muqueuse, ce qui entraine la perte de la capacité
d’absorption de la cellule intestinale et la fuite excessive d’eau. D’autre part, ils produisent
des toxines qui stimulent la sécrétion de fluide dans D’intestin, et inhibent I’absorption
hydroélectrolytique (PIZZARO-CERDA J. et COSSART P., 2006 ; VISWANATHAN V. et
coll., 2009). La diarrhee aigué peut egalement étre due a la faiblesse du systéeme de défense
suite a la malnutrition qui facilite I’infection de la muqueuse par les agents infectieux
(FERRER S. et coll., 2008).



Quant a la diarrhée chronique, elle peut étre motrice, sécrétoire ou osmotique. La diafrhée
motrice est due a I’augmentation de la motilité intestinale qui entraine 1’évacuation rapide du
contenu intestinal. En effet, ’augmentation du péristaltisme intestinal diminue 16 temps de
contact du bol alimentaire avec la villosité intestinale qui est le site d’absorptiofi d”cau et des
électrolytes. Dans ce cas, la plupart de fluide intestinal n’est pas absorbée et la séerétion de
fluide intestinal exceéde I’absorption d’ou I’émission de selles liquides én cas ,de diarrhée
motrice (SHARKEY K. et WALLACE J., 2012).

La diarrhée sécrétoire est due a 1’augmentation anormale de laysécrétion au niveau de
I’intestin suite a I’irritation de la paroi intestinale par des agents infectieux ou de toxines
qu’ils produisent, ou par de produits irritants, ou de médicamenfts, parce que I’inflammation
qui se produit provoque une exsudation au niveau des entérocytes. L’infection peut étre
causée par des microorganismes (bactéries, virus, parasites ou champignons). Le plus souvent
ce sont les bactéries comme Escherichia coli, Salmonella,“Shigella sp., Campylo bacter,
Vibrio cholerae, Yersinia pseudotuberculosis et Yersinia entérocolitica , les virus comme
rotavirus, les parvovirus et les réovirus, entérovirus et astrovirus, les champignons comme
Candida albicans ou les parasites comme lg§ protozoaires tels que le Giardia lamblia qui en
sont les responsables (YIMER M. et coll., 2015). En outre, en cas d’irritation de la paroi
intestinale, 1’absorption hydroélectrolytique dimiinue et 1’ecau s’accumule dans la lumiére
intestinale (VELAZQUEZ et coll., 2006)./Une atteinte de la paroi intestinale ou lors des
troubles fonctionnels, entraine aussi wun déséquilibre entre 1’absorption et la sécrétion
(BROWN J. et TAYLOR P., 2000).

Par ailleurs, la présence de substances,osmotiquement actives et non absorbables dans la
lumiére intestinale y attire 1’eau par @smose et augmente aussi le volume du fluide intestinal, a
’origine de la diarrhée osmetique, comme c’est le cas de Maltitol, le sulfate de magnésium,
ou les nutriments mal absorbeés lors d’une indigestion (NAKAMURA S. et coll., 2007). Ceci
est di a I’augmentation de I"osmolarité au niveau de la lumiere intestinale (GEOFFREY L.,
2001).

Un anti-diarrhéique a pour but de restaurer 1’équilibre hydroélectrolytique, en augmentant la
réabsorption Qu en"diminuant la sécrétion. Parmi ces medicaments anti-diarrhéiques, on peut
citer lessralentisseurs du transit comme les loperamides (Imodium®) qui sont des agonistes
opialdes. lIs diminuent la fréquence d’émission des selles en inhibant la motilité intestinale

ainsi que la séeretion de fluide a ce niveau.



Les anti-sécrétoires inhibent la sécrétion intestinale. C’est le cas des racécadotril (Tiorfan®)
qui inhibent I’enképhalinase, une enzyme membranaire responsable de la dégradation de
I’enképhaline intestinale et assure de ce fait la réabsorption d’eau et d’électrolytes au niveau
de la paroi intestinale. Quant aux adsorbants (Smecta®), ils piégent ’eau en exceés dans
I’intestin et fixent les toxines. Ce qui diminue I’irritation provoquée par ces substances. Les
anti-infectieux intestinaux, les antiseptiques (Ercéfuryl®) et les antibiotiques
(Cotrimoxazole®) ainsi que les anti-bactériens (Sulfamide) quant a eux empéchent la
prolifération des germes pathogénes (CEZARD J.P. et coll., 2002).

Malgré I’existence de ces différents médicaments, beaucoup de gens utilisent des plantes
médicinales pour se soigner, y compris la diarrhée (DEBRAY M. et coll., 1971). Plusieurs
plantes ont une vertu anti-diarrhéique. La décoction de la feuille de baobab ou «Adansonia
digitata» de la famille de BOMBACEAE est utilisé en cas de diarrhée motrice. Les feuilles du
« karasoély » ou Annona muricata de la famille des ANNONACEAE, la plante entiére du
« jean robert » ou Euphorbia hirta de la famille des EUPHORBIACEAE, et les feuilles
de « Apongaben-danitra » ou Punica granatum de la famille des PUNICACEAE en décoction
sont aussi utilisees comme anti-diarrhéique (NICOLAS J.P.). Fréguemment, la décoction des
feuilles de « goavy » ou Psidium guayava de la famille de MYRTACEAE est utilisée en cas
de diarrhée sanguinolente (RABESSA Z.A., 1986)

Beaucoup de chercheurs s’intéressent aux molécules d’origine naturelle (PETIT JEAN M. et
coll., 1992) et nous en faisons partie. Nous avions effectué des enquétes
ethnopharmacologiques dans la région de Boeny, durant lesquelles nous avons trouve une
plante appartenant a la famille de FABACEAE, tres utilisée dans cette région pour traiter la
diarrhée. D’apres les recherches bibliographiques que nous avions effectuées, aucune étude
sur sa propriété anti-diarrhéique n’a été rapportée mais elle possede une activité
antibactérienne (NICOLAS J.P., 2012) et en Inde, elle est utilisée comme anti-inflammatoire
(MEHA N. et coll., 2015).

Ce travail a pour but de vérifier I’activité de cette plante sur I’accumulation de fluide

intestinal et sur la motilité intestinale chez le cobaye.
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MATERIELS ET METHODES

A. PARTIE CHIMIE

1. Préparation de I’extrait

Les feuilles de cette plante ont été récoltées dans la région de Boeny, au mois de fevrier 2016.
Elles ont été séchées a I’ombre, dans une salle aérée et a la température ambiante pendant 3
mois. Les feuilles séchées ont été broyées a 1’aide d’un broyeur a marteau électrique au
LPGPC, puis 250 g de la poudre obtenue ont été macérés dans un mélange éthanol-eau
(60 :40) pendant 72 heures a la température ambiante. Le macérat a ensuite été filtré avec du
coton hydrophile, et le filtrat a été évaporé a sec a 1’aide d’un évaporateur a la température de
75°C. L’extrait obtenu a ¢ét¢ codé HANOOS, puis pesé pour calculer le rendement de

I’extraction, selon la formule :

poids de I'extrait sec
Rendement (%) = ; x 100
poids de la poudre

2. Criblage phytochimique

Un criblage phytochimique a été effectué pour déterminer la teneur relative des familles
chimiques présentes dans 1’extrait HANOQO8. Le test effectué a été basé sur des réactions de
coloration et de précipitation, en utilisant des réactifs spécifiques pour chaque famille
chimique (FONG H.H.S. et coll., 1977).

Pour exprimer la teneur des familles chimiques présentes dans 1’extrait, les signes suivants ont

été utilisés :

+ : Présence en tres faible teneur
+ : Présence a faible teneur

++ : Présence en teneur moyenne

+++ : Présence en forte teneur



Tableau I. Tests utilisés pour déterminer les familles chimiques présentes dans 1’extrait

HANO08 (FONG H.H.S. et coll., 1977).

Familles chimiques Tests Réactifs Observations
ALCALOIDES DRAGENDORFF, Précipitation
MAYER, WAGNER
TANINS Gélatine + NaCl Précipitation verte
Gélatine + FeCl; Précipitation
Méthanol Bleue
COMPOSES Gélatine 1% Précipitation
PHENOLIQUES
STEROIDES ET LIERMAN Anhydride acétique | Coloration violette
TRITERPENES BURCHARD + H,SO,
BADGET Acide picrique Coloration rouge
KEDDE
SALKOWSKI H2SO4 Anneau de
séparation rouge
FLAVONOIDES WIL-STATER Ruban de Mg + HCI | Coloration rouge
concentre
LEUCOANTHOCYANES HClconcentré+bain | Coloration rouge
BATH-SMITH marie violacée
ANTHOCYANES HCI a froid Coloration rouge
POLYSACCHARIDES + 3Volumes Trouble
d’¢éthanol
SUCRES REDUCTEURS Liqueur de Fehling+ | Précipitation rouge
Bain-marie brique
COUMARINES NaOH 10% Fluorescence a
Iruv
SAPONINES MOUSSE HCI + Agitation Persistance d’une

mousse (3cm
d’épaisseur) apres

30mn




B. PARTIE PHARMACOLOGIE

L’activité de I’extrait HANOO8 a été ¢tudiée chez le cobaye. Son effet sur la sécrétion
intestinale a été étudié in vivo tandis que son effet sur la motilité intestinale a été étudié in
vitro.
1. Animaux d’expérimentation

Des cobayes males et femelles, &gés de 3 a 4 mois, pesant entre 180 et 220 g ont été utiliseés.
Ces animaux ont été élevés a 1’animalerie du LPGPC. Ils ont été nourris avec des feuilles

fraiches de graminées, et ont été mis a jeun pendant 18h avant les différents tests.

2. Preparation de la solution de Tyrode
La solution physiologique de Tyrode utilisee dans ce travail a été préparée selon la
composition mentionnée dans le tableau II dans 1 litre d’eau distillée (KITCHEN 1., 1984).

Tableau Il. Composition de 1 litre de solution de Tyrode exprimé en mM (KITCHEN I.,
1984).

Concentration (mM) 1369 2,7 11 0,42 11,9 1,80 5,6

3. Etude de I’effet de HANOOS sur la sécrétion intestinale

Pour étudier I’activité de I’extrait sur la sécrétion hydroélectrolytique au niveau de I’intestin,
I’huile de ricin a été administrée par voie orale pour provoquer 1’accumulation du fluide dans
la lumiére intestinale ou enteropooling (ROBERT A. et coll., 1976).

Les animaux ont été mis a jeun pendant 18h et ils ont été répartis en 4 lots: 1 lot témoin et 3
lots traités avec 1’extrait. Au temps to, 10ml d’eau distillée ont été administrés chez les
animaux du lot témoin et I’extrait aux doses respectives de 75, 150 et 300 mg/kg a été
administré par voie orale chez les cobayes des 3 lots. L’extrait a été administré par voie orale
dans un volume de 10ml /kg (PRASHANT B. et coll., 2012).

Quarante-cing minutes apres 1’administration de 1’eau distillée et de 1’extrait, 1ml d’huile de
ricin a été administré par voie orale chez tous les animaux (YASMEEN M. et coll., 2010).
Trente minutes apres 1’administration de I’huile de ricin, les animaux ont été sacrifiés puis
exsanguinés. Une laparotomie a ensuite été effectuée puis, 1’intestin gréle a été repéré.

Deux ligatures ont été placées au niveau de I’intestin: I’une au niveau du pylore et ’autre au

niveau de la jonction iléocoecale.



Ensuite, la portion entre les 2 nceuds a été prélevée et son contenu a été versé dans un
récipient gradué puis son volume a été mesuré (MAMILAINORO L., 1996).
L’activité anti-sécrétoire de I’extrait a été exprimée en pourcentage d’inhibition de

I’accumulation du fluide intestinal selon la formule :

Inhibition (%) = (Vo — Vi / Vo) X 100

Avec :
Vo : volume du liquide intestinal du lot témoin (ml)
V; : volume du liquide intestinal du lot traité avec I’extrait (ml)

(MAMILAINORO L., 1996; OBEN J. et coll., 2006).

4. Etude de ’effet de HAN008 sur la motilité intestinale

L’effet de I’extrait HAN 008 sur la motilité intestinale a été étudié in vitro sur I’iléon isolé de
cobaye contracté avec I’acétylcholine (SHIFFERIE F. et coll., 2013).

L’animal a ét¢ mis a jeun pendant 18 h avant ’expérience, puis sacrifié¢ et exsanguiné en
coupant les 2 carotides. Ensuite, une laparotomie a été effectuée et I’iléon a été prélevé et
plongé dans une boite a pétri contenant de la solution de Tyrode aérée a I’aide d’un aérateur
pour le maintenir en vie. L’iléon a été nettoyé en enlevant les mésentéres qui 1’entourent.
Apres le nettoyage, un morceau de 3cm d’iléon isolé a ét¢ monté dans une cuve & organe isolé
contenant 20 ml de solution de Tyrode, maintenue a la température de 37°C et aérée avec un
aérateur. Pour monter I’organe dans la cuve, une des deux extrémités a été fixée au fond de la
cuve a I’aide d’un fil de coton inextensible et l'autre a été fixée au stylet enregistreur avec un
contre poids de 1g (MOHAMMED A. et coll., 2009).

L’organe a ensuite été laissé se stabiliser pendant 45 minutes; pendant ce temps il a été rincé
toutes les 15 minutes. Aprés ce délai, 1’acétylcholine a été injectée dans le bain pour réaliser
une concentration de 10” M dans le bain, pour tester la viabilit¢ de ’organe et pour le
sensibiliser.

Puis, I’organe a été rincé et laissé se stabiliser pendant 30 minutes durant lesquels il a été
rincé 3 fois. Aprés cette période, ’acétylcholine a été injectée dans le bain d’une maniere
cumulative afin d’obtenir des concentrations croissantes a partir de 10 M jusqu’ a

I’obtention de la contraction maximale.



Au plateau de la contraction, I’extrait a été injecté dans le bain d’une maniére cumulative
jusqu’ au relachement total de I’organe. L’amplitude des contractions a été mesurée et portée
sur un papier millimétré pour déterminer la concentration de 1’extrait qui provoque 50% de

relachement de I’iléon contracté par 1’acétylcholine (CEszp).

5. Etude de I’activité spasmolytique de HANO00S8

L’activité de I’extrait sur la contraction de I’iléon par I’acétylcholine a été étudiée en pré
incubant I’iléon dans un bain contenant différentes concentrations de I’extrait avant de le
contracter avec 1’acétylcholine (MEHEMOOD H. et coll., 2011).

L’iléon isolé de cobaye a été monté dans une cuve a organe isolé contenant une solution de
Tyrode maintenue a la température de 37°C et aérée a I’aide d’un aérateur. Il a été laissé se
stabiliser pendant 45 minutes. Pendant ce temps de stabilisation, il a été rincé 3 fois. Apres
cela, il a été sensibilisé et sa viabilité a été testée en injectant dans le bain de I’acétylcholine a
la concentration finale de 10™M dans le bain. Aprés ce test il a été rincé et laissé de nouveau
se stabiliser pendant 30 minutes, durant lesquelles, il a été rincé deux fois. Apres le dernier
ringage, 1’acétylcholine a ¢té injectée dans le bain d’une maniére cumulative jusqu’a la
contraction maximale de 1’iléon.

Puis, la préparation a été rincée et laissée se stabiliser pendant 30 minutes. Pendant cette
période, la solution de Tyrode a été renouvelée 2 fois. Apres la période de stabilisation,
I’extrait a été injecté dans le bain afin de réaliser une concentration finale de 0,125 mg/ml
dans le bain. L’iléon a été laissé en contact avec I’extrait pendant 10 minutes, puis sans rincer,
I’acétylcholine a été injectée dans le bain d’une fagon cumulative jusqu’a 1’obtention de la
contraction maximale de I’organe.

Au plateau de contraction, la préparation a été rincée et laissée se stabiliser, et la méme
manipulation a été refaite en pré incubant I’iléon dans un bain contenant 1’extrait a la
concentration de 0,25 et 0,50 mg/ml.

L’amplitude des contractions a été mesurée puis rapportée sur un papier semi logarithmique

pour déterminer la CEsg de 1’acétylcholine.

C. EXPRESSION ET ANALYSES DES RESULTAS
Les résultats ont été exprimés sous forme de moyenne + écart-type réduit (x £ e. s. m). Puis
les moyennes ont été comparees entre elles en utilisant le test ‘t” de Student.

La différence entre les moyennes est considérée significative pour une valeur de P <0,05.
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RESULTATS
A. PARTIE CHIMIQUE
1. Rendement de I’extraction
Apreés evaporation a sec du filtrat hydro alcoolique préparé avec 250 g de poudre de feuilles,

35 g d’extrait pateux sont récupérés, soit un rendement de 14 %.

2. Résultats du criblage phytochimique

Le criblage phytochimique effectué sur I’extrait HANOO8 révele la présence de stéroides et de
tanins en forte teneur. Tandis que les alcaloides y sont présents en teneur moyenne. Les
triterpénes, les anthocyanes et les sucres réducteurs sont présents en faible teneur

(Tableau I11).

Tableau I11. Les familles chimiques présentes dans I’extrait HAN0OS

FAMILLES CHIMIQUES TENEUR

TANINS +++
STEROIDES +++
ALCALOIDES ++
TRITERPENES +
ANTHOCYANES +
SUCRES REDUCTEURS +



B. PARTIE PHARMACOLOGIQUE

1. Effet de HANO0OS sur la sécrétion intestinale

Le test sur la sécrétion intestinale effectué chez le cobaye in vivo montre que 1’administration
de [I’huile de ricin par voie orale provoque [’accumulation de fluide intestinal
(enteropooling) ; I’extrait diminue cette accumulation. Le volume du fluide intestinal des
animaux traités avec 1’extrait aux différentes doses est inféricur a celui des témoins. Chez le
lot témoin, le volume du liquide intestinal provoqué par 1’huile de ricin est égal a 4,57 + 0,15
ml. Par contre, chez les animaux traités avec I’extrait aux doses respectives de 75, 150 et 300
mg/kg, ce volume est égal a 3,77 + 0,25, 1,13 £ 0,15 et 0,67+0,12 ml (Figure 1). Ce qui
correspond a une diminution respective de 17,54 ,75,21 et 85,30% (P <0,05) chez les

animaux traités avec I’extrait aux doses de 75, 150 et 300 mg/kg par rapport au lot témoin.

4,5 1 I

3,5 A

2,5 A

Volume du liquide intestinal

1,5 -

0,5 -

lot témoin 75 mg/kg 150 mg/kg 300 mg/kg

Figure 1. Variation de volume du fluide intestinal chez les témoins et les animaux
traités avec 1’extrait HAN008 administré par voie orale chez le cobaye aux doses respectives
de 75 4p 1504 et 300 mgKg (¥ + esm; n= 5 P < 005
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2. Effet de HANOOS sur la motilité intestinale

L’acétylcholine a contracté 1’iléon isolé de cobaye en fonction de la concentration dans le
bain jusqu’a I’obtention de la contraction maximale. Administré dans le bain au plateau de la
contraction provoquée par ’acétylcholine, a partir de la concentration de 0,1mg/ml dans le
bain, l’extrait relache I’iléon. Ce relachement de 1’iléon augmente en fonction de la
concentration de I’extrait HANOO8 dans le bain et le relachement total de 1’organe est obtenu

a la concentration de 3,2 mg/kg dans le bain, et la CEsp est égale a 1,2 mg/ml (Figure 2).
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Figure 2. Variation du relachement de I’iléon isolé de cobaye contracté avec 1’acétylcholine

apres injection de 1’extrait HANOOS de fagons cumulative dans le bain

(xtesm;n=5;P<0,05).
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3. Effet de I’extrait HANOOS vis-a-vis de I’acétylcholine

En pré incubant 1’iléon avec ’extrait, 1’effet maximal de 1’acétylcholine diminue et sa CEsg
augmente. En absence de I’extrait, la contraction de I’iléon est considérée comme 100 %
avec une CEsp égale & 1,4.10™*M. Par contre, en présence de I’extrait dans le bain, I’effet
maximal de I’acétylcholine est réduit a 62,65 + 0,3, 46,15 + 1,88 et 40,67 +1,97% (P < 0,05)
aux concentrations respectives de 0,125, 0,25 et 0,5 mg/ml (Figure 3).

D’autre part, la CEsq de I’acétylcholine augmente & 4,1.10™, 2,5. 10 et 4. 10°M en présence
de I’extrait aux concentrations de 0,125, 0,25 et 0,5 mg/ml (P < 0,05) (Figure 3)
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Figure 3. Variation de la contraction de I’iléon isolé de cobaye provoquée par 1’acétylcholine

injectée de maniére cumulative dans le bain en absence "l et en présence de I’extrait

HAN 0082 0,125 B ;0,25 WM et 0,50 mg/ml (x£e.s.m;n=5; P <0,05)
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IV. DISCUSSION

L’objectif de ce travail a ét¢ d’étudier I’activité d’une plante utilisée dans la région Boeny
contre la diarrhée. Pour cela, des tests in vivo et in vitro ont été effectués chez le cobaye.
Son effet sur I’accumulation de fluide dans la lumiére intestinale a été étudié in vivo en
provoquant la sécrétion intestinale avec 1’huile de ricin. Tandis que son activité sur la motilité
intestinale a été étudiée in vitro sur son effet contre la contraction provoquée par
I’acétylcholine.

Aprés son administration par voie orale, 1’huile de ricin est métabolisée et produit 1’acide
ricinoléique un métabolite qui irrite la paroi intestinale. Cette irritation change la perméabilité
de la muqueuse intestinale vis-a-vis de I’cau et des électrolytes. Elle augmente la sécrétion et
diminue la réabsorption par les cellules intestinales (PATIL V.V.et coll., 2012).
Ce déséquilibre entraine 1’accumulation de liquide au niveau de 1’intestin.

En outre, I’acide ricinoléique stimule la sécrétion de prostaglandines qui va inhiber
I’absorption de NaCl accompagnée de 1’eau. Il forme aussi avec le sodium ou le potassium
des sels ricinoleates qui exercent une pression osmotique dans la lumiere intestinale et
inhibent I’absorption de 1’eau et de sodium dans la lumiére intestinale (WILLIAM S. et coll.,
1976).

Les résultats montrent que le volume du liquide intestinal provoqué par I’huile de ricin chez
les lots traités avec 1’extrait HANOOS8 est inférieur & celui du lot témoin. Cette diminution de
I’accumulation de fluide intestinal signifie qu’il inhibe la sécrétion ou augmente la
réabsorption de liquide au niveau de la muqueuse intestinale. La présence de tanins ou
d’alcaloides dans 1’extrait HANOO8 aurait pu provoquer cet effet anti-sécrétoire. En effet,
QNAIS E. et ses collaborateurs (2012) ont rapporté que les tanins inhibent la sécrétion d’eau
dans la lumiére intestinale. Ce sont des composés astringents. Ils dénaturent les protéines
responsables de la sécrétion intestinale en formant des tanates qui diminuent la sécrétion
intestinale (TRIPATHI K., 1997). D’autre part, ils resserrent les pores intestinaux et
empéchent la fuite d’eau vers la lumicre intestinale. Les mémes résultats ont été rapportés
chez les Moringa oleifera (ANKITA M. et coll., 2014).

Par ailleurs, I’extrait HANOO8 pourrait aussi agir en augmentant la réabsorption d’eau et
d’éléctrolytes par les cellules intestinales. Les terpenoides pourraient étre responsables de cet
effet (EZEKWESILI J. et coll.,, 2010). Ils peuvent inhiber la sécrétion intestinale
(VILLASSENOR et coll., 2004; PALOMBO E.A., 2005) ainsi que les prostaglandines
(EZEKWESILI J. et coll., 2010).
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Or, au niveau de I’intestin, les prostaglandines inhibent la réabsorption d’eau et éléctrolytes et
en I’inhibant, les terpénoides diminuent 1’accumulation de fluide intestinal.

L’accélération du transit intestinal est aussi a 1’origine de la diarrhée. Les résultats obtenus
lors du test in vitro montrent que I’extrait HANOO8 relache 1’iléon contracté par
I’acétylcholine, cela veut dire qu’il posseéde une activité antispasmodique (NIAZ A. et coll.,
2014) et diminue la vitesse du transit intestinal. Il en résulte 1’augmentation du temps de
contact du contenu intestinal avec la paroi de l’intestin. Cette augmentation assure la
meilleure réabsorption d’eau et d’électrolytes au niveau intestinal et le volume de fluide dans
la lumiére intestinale diminue (SHARKEY K. et WALLACE J., 2012).

En ce qui concerne I’action de I’extrait sur la contraction intestinale, il inhibe I’effet de
I’acétylcholine de maniére non compétitive. En effet, en présence de I’extrait, I’effet maximal
de I’acétylcholine est déprimé et sa CEsp augmente. Des résultats qui signifient que la
molécule active responsable de son activité sur 1’iléon n’occupe pas les mémes récepteurs que
I’acétylcholine. L hypothése serait qu’elle agisse soit en modifiant la conformation du
récepteur M3 cholinergique, soit elle se fixe sur les récepteurs alpha adrénergiques et
provoque un effet propre antipéristaltique (ANAPUMA S. et coll.,, 2013). L’effet
antispasmodique pourrait étre attribué aux tanins ou aux alcaloides.

D’une part, les alcaloides ralentissent le péristaltisme intestinal en diminuant la contraction de
muscle lisse intestinal (SCHORDERET M. et coll., 1992). Quant aux tanins, ils précipitent les
protéines de la paroi intestinale et de cette maniére, ils rendent les fibres musculaires
intestinales moins excitables et diminuent la contraction intestinale, comme ce qui a été
rapporté chez Adansonia digitata (KUMAR R. et coll., 2010).

Enfin, il se pourrait aussi que ’activité spasmolytique de 1’extrait HANOO8 serait due a
I’inhibition de I’influx calcique ou bien de sa libération (QNAIS E.Y. et coll., 2007).

Comme I’extrait HANOOS contient plusieurs molécules qui ne sont pas encore purifiées, il est

difficile de préciser la famille chimique active responsable de son mécanisme d’action.
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V-CONCLUSION

Les études que nous avions menées sur 1’extrait montrent qu’il diminue
I’accumulation de fluide dans la lumiére intestinale et relache 1’iléon isolé de cobaye contracté
par I’acétylcholine. Ces deux activités sont a 1’origine de la diminution d’une émission de
selles liquides et fréquentes, traduisant une activité anti diarrhéique. Cette activité serait
attribuée a I’une des familles chimiques présentes dans 1’extrait telles les alcaloides, tanins ou
terpenoides, sans négliger les autres familles chimiques qui pourraient étre actives. En plus
pour les tests in vitro, mener des recherches jusqu’ au niveau cellulaire sera micux au lieu de
se limiter au niveau membranaire. Ceci permettra d’expliquer le mécanisme action de

I’extrait.
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RESUME

L’objectif de ce travail a été d’étudier Iactivité de I’extrait HAN0OS8. Son effet anti-sécrétoire a été étudié in vivo contre la diarrhée
sécrétoire provoquée par ’huile de ricin administrée par voie orale. Son effet sur la motilité intestinale a été étudié in vitro sur I’iléon
isolé de cobaye contracté avec 1’acétylcholine. L’extrait HANOO8 diminue le volume de fluide intestinal provoqué par 1’huile de ricin
qui est égal & 4,57 = 0,15 ml chez le témoin, contre 3,77 + 0,25 et 0,67 = 0,12 ml respectivement chez les animaux traités avec
I’extrait aux doses de 75 et 300 mg/Kg (P < 0,05). In vitro, I’extrait inhibe la contraction de I’iléon isolé provoquée par
I’acétylcholine avec une CEsy de 1,2 mg/ml. Cette inhibition est non compétitive, en absence de l’extrait, ’effet maximal de
I’acétylcholine est de 100% avec une CEg de 1,4.10 M, contre 62,65 + 0,3, 46,15 + 1,88 et 40,67 + 1,97 % d’effet maximal en
présence de I’extrait HAN0O8 aux concentrations de 0,125, 0,250 et 0,50 mg/ml (P < 0,05), et la CEs, augmente & 4,1.10%, 2,5. 10°°
et 4. 10°M en présence de I’extrait aux concentrations de 0,125, 0,25 et 0,5 mg/ml (P < 0,05). L’extrait posséde une activité anti-
diarrhéique.

L’extrait contient des stéroides, des tanins, des alcaloides, des triterpénes, des anthocyanes et des sucres réducteurs. L activité anti-
diarrhéique de cet extrait pourrait étre due a la présence de tanins, d’alcaloides ou de terpénoides.

Mots clés: anti-diarrhéique, antispasmodique, anti-sécrétoire, huile de ricin.

ABSTRACT

The aim of this study was to investigate the activity of extract HANOOS. Its anti-secretory effect was studied in vivo by
inducing secretory-diarrhea by the oral administration of castor oil to guinea pigs whereas in vitro tests were carried out
on isolated guinea pig ileum contracted with acetylcholine to study its intestinal motility effect. The extract HAN008
reduces the volume of castor oil induced intestinal fluid from 4.57 + 0.15 ml of the control animals to 3.77 + 0.25 and 0.67 + 0.12
ml of the animals treated with the extract at the doses 75 and 300 mg/kg respectively (P < 0.05). In vitro, extract HAN0O08
inhibits in a non-competitive manner the acetylcholine induced contraction of isolated ileum with an ECs, equal to
1.2mg/ml. The maximal effect of acetylcholine, in the absence of the extract is 100 % with an ECs; of 1.4x10™* M. In the
presence of the extract at concentrations of 0.125, 0.250 and 0.50 mg/ml, this effect is reduced to 62.65 + 0.3, 46.15 + 1.88
and 40.67 + 1.97 % respectively while the ECsy, increases 4.1x10™, 2.5x10°° and 4x 10 M respectively (P < 0.05). These
results show that the extract possesses an anti-diarrheal activity.

The extract HANOOS8 contains steroids, tannins, alkaloids, triterpenes, anthocyanins, and reducing sugars. This anti-diarrheal
activity could be attributed to the presence of the tannins, alkaloids and terpenoids in the extract.

Key words: antidiarrheal, antispasmodic, anti-secretory, castor oil
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