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Introduction

Introduction :

La réponse inflammatoire est un processus habituellement bénéfique, son but est
d’éliminer 1’agent pathogéne et de réparer les 1ésions tissulaires. Parfois 1’inflammation
peut étre néfaste, du fait de l'agressivité de l'agent pathogéne, de sa persistance, par
anomalies des régulations du processus inflammatoire, ou par anomalies quantitative ou
qualitative des cellules intervenant dans l'inflammation (Ait-idir et al., 2017).

L'élimination de I'inflammation peut représenter une stratégie pour la prévention et
le traitement de ces maladies. Bien que les anti-inflammatoires stéroidiens et non
stéroidiens actuellement utilisés traitent des désordres inflammatoires aigus, ces
médicaments conventionnels n’ont pas été couronnés de succes pour guérir des désordres
inflammatoires chroniques comme la polyarthrite chronique évolutive et la dermatite
atopique (Kim et al., 2004).

Face aux limites thérapeutiques des médicaments chimiques, le développement de
la recherche sur les plantes médicinales a été orienté vers 1’obtention de phytomédicaments
(Taiba et al., 2017).

La sauge est une plante aromatique et médicinale assez largement utilisée soit a
I’état naturel, soit sous forme d’extrait. Elle est appliquée en gargarisme contre les
inflammations de la bouche, les abces, et aussi pour le nettoyage et la cicatrisation des
plaies (Taiba et al., 2017).

Dans ce contexte s’inscrits notre travail de recherche dont 1’objectif consiste a
vérifier les effets anti-inflammatoires de I’extrait aqueux de Salvia officinalis.

Dans ce présent travail, nous avons fixé les étapes suivantes :

» Les tests phytochimiques des feuilles de la plante (Salvia officinalis).

Préparation de I’extrait brut par I’extraction Solide —Liquide (ESL).

Dosage des polyphénols et des flavonoides totaux.

Une étude de I’activité anti-inflammatoire in vitro de 1’extrait aqueux de Salvia

officinalis, par deux méthodes : I’inhibition de la dénaturation des protéines et la

stabilisation de la membrane des globules rouges humains.

> Evaluation de ’effet de I’extrait de Salvia officinalis sur 1’cedéme de la patte droite
chez la souris.

Y V V



Inflammation

I. Inflammation :

La réponse inflammatoire est une réponse adaptive engendrée en réponse a des
stimuli nocifs telle qu’une infection ou une agression tissulaire (Nathan, 2002 ; Barton,
2008). Elle peut se développer suite a une lésion tissulaire provoquée par des facteurs
physicochimiques (irradiations, brulure, traumatismes, mécanique...) ou des infections
microbiennes (bactériennes, virales ou parasitaires) (Medzhitove ,2008). La fonction
principale de I’inflammation et de permettre la réparation des tissus et 1’élimination de
I’agent agresseur (Weill et al., 2003).

L’aspect négatif de I’inflammation intervient quand cette derniére se poursuit et
devient chronique. Dans ce cas la réaction inflammatoire doit étre contrdlée par les
meédicaments (Weill et al., 2003). L’inflammation est classée en deux catégories selon la
durée et la cinétique du processus inflammatoire (Mansour, 2015).

1. L’inflammation aigue :

C’est une réponse immédiate a un agent agresseur de courte durée (quelques
semaines) (Botting et Botting, 2000).L’inflammation aigué est caractérisée par quatre
phénomenes typiques qui sont: I’cedéme, la douleur, la chaleur et la rougeur. Sa
guérisonest spontanément ou a I’aided’un traitement, mais elle peut laisser des séquelles si
la destruction tissulaire est importante (Charles et al., 2010).L’inflammation aigue Se
déroule en trois grandes phases :

1.1.La phase vasculaire :

La réponse vasculaire entraine une vasoconstriction artériolaire suivie d’une
vasodilatation des vaisseaux sanguins permettant I’afflux massif de sang vers le foyer
inflammatoire. L’augmentation de la perméabilité des capillaires permet aux cellules
sanguines de s’extravaser, ce qui explique les signes de la chaleur et de la rougeur. Une
fois fixés a I’endothélium vasculaire, les polymorphonucléaires neutrophiles et les
monocytes franchissent la barriére endothéliale au niveau des jonctions intercellulaires vers
le site de I’inflammation (diapédese), cela s’accompagne d’un transfert de plasma qui crée
I’cedéme (Henrotin et al., 2001). La bréve vasoconstriction de quelques secondes va
perturber le mouvement des plaquettes dans la circulation sanguine et entrainer leur
activation. La plaquette activée est capable de produire du thrombxane A2 aux propriétés
agrégantes et vasoconstrictrices puissantes. Outre son role dans I’hémostase primaire, cette
phase immédiate vasculaire a aussi pour fonction d’isoler 1’agent étranger (Henrotin et al.,
2001 ; Stankov, 2012).

De plus, I’activation des facteurs de coagulation en présence de facteurs tissulaires
aboutis a la formation de fibrine qui vient consolider le clou hémostatique formé par
I’agrégation des plaquettes (Hentrotin et al., 2001 ;lwalewa et al.,2007)(Fig. 01).
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Figure 01 : Activation plaquettaire au cours des premieres étapes de la phase vasculaire
(Weill et al., 2003).

1.2. La phase cellulaire :

Les phénoménes vasculo-exsudatifs initiaux permettent 1’arrivée dans le foyer
inflammatoire des leucocytes. Les premiers sur place (environ 6 heures) sont les
polynucléaires. Le plus souvent, ils sont progressivement remplacés sur le site
inflammatoire par les monocytes. (Nathan, 2002).

Les cellules endotheliales constituent les principaux acteurs cellulaires de cette
étape. Celles-ci sont activées sous 1’effet des médiateurs libérés a 1’étape précédente, dont
I’histaminelibérée par les mastocytes, le PAF (platelet-activating factor), les
prostaglandines, les cytokines inflammatoires (TNF, 11-1B, INF-), ou les espéces réactives
de T’oxygene (Gravel, 2010 ; Hella,2007). Les cellules endothéliales expriment des
molécules d’adhésion impliquées dans le recrutement de leucocyte sanguines.

La migration du leucocyte dans le tissu conjonctif dépend du gradient de
concentration en chimiokines sécrétées par les cellules phagocytaires et endothéliales
présentes sur le site inflammatoire (Weill et al., 2003) (Fig. 02).
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Figure 02 : La migration trans-endothéliale des leucocytes (Weill et al., 2003).

1.3. La phase résolution :

La phase de résolution, dite de réparation, dépond du degré des lésions tissulaires
(WEeill et al., 2003). Elle fait intervenir les macrophages, les cellules endothéliales et les
fibroblastes (Eming et al., 2007). Le retour a un état physiologique consiste dans un
premier temps en la réparation de I’endothélium par les cellules endothéliales elles-mémes,
ces cellules peuvent produire et remodeler les éléments de leur stroma (collagene de type
let IIT) ou de leur lame basale (collagéne de type IV et V, laminine). Si ’atteinte est plus
sérieuse et entraine une destruction du tissu atteint, d’autres cellules vont intervenir pour
réparer le nouveau tissu. Les macrophages vont participer a 1’angiogenése, mais se sont
surtout les fibronectines et les laminines pour permettre la reconstruction des tissus. Le
systéme de 1’angiogenése et ainsi remis au repos et la réaction inflammatoire peut
s’éteindre (Weill et al., 2003).

2. L’inflammation chronique :

L’inflammation chronique se développe lorsqu’une agression persiste ou dans les
tissus soumis a des réactions auto-immunes ou I’antigéne ne peut étre éliminé (Rankin,
2004).Elle est caractérisée par une durée étalée sur des mois, des années et peut méme se
prolonger tout au long de la vie de I’individu (Fauve et Hevin, 1998). A la différence de ce
qui se passe dans I’inflammation aigiie, les phases vasculaires et cellulaires ne se succedent
pas mais coexistent tout au long de 1’évolution de I’inflammation. Des phénoménes de
destruction tissulaires et de tentatives de réparation sont également présents (Weill et al.,
2003). Les cellules mononuclées et particulierement les macrophages constituent
I’essentiel de I’infiltrat cellulaire vers le site inflammatoire (Fauve et Hevin, 1998 ; Weill
et al.,2003). Tandis que la présence de polynucléaires éosinophiles est caractéristique des
inflammations chroniques allergiques et parasitaires (Domobrowieng et Capron, 2007).
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3. Les cellules effectrices de la réaction inflammatoires :
La réaction inflammatoire fait intervenir plusieurs types cellulaires :

Les polynucléaires neutrophiles (PNN) migrent sous ’effet des chimio-attractants
vers le site inflammatoire ou ils phagocytent I’agent agresseur ou les débris cellulaires
(Descomps-Latscha et Witko-Sarat, 1996). Ils libérent différentes molécules tel que les
protéines, les radicaux libres, les chimiokines et des cytokines pro-inflammatoires
(Descamps-Latsha et Witko-Sarat, 1996). Les neutrophiles sont également impliqués dans
la réparation tissulaire (Eming et al., 2007).

Les mastocytes jouent un réle trés important dans le déclanchement de réaction
inflammatoire (Weillet al., 2003) et la réparation tissulaire (Eming et al., 2007).1ls se
caractérisent par la présence dans leur cytoplasme de trés nombreuses granulations
contenant des médiateurs inflammatoires comme la sérotonine, I’histamine, [’héparine et
des cytokines (Williams et Galli, 2000).

Les monocytes sont des cellules mononuclées circulantes qui migrent vers le site
inflammatoire et se différencient en macrophages.lls ont pour réle de phagocyter 1’agent
agresseur ou les fragments de tissus altérés (Descomps-Latscha et Witko-Sarat, 1996).
Ainsi que la réparation tissulaire (Eming et al., 2007).

Les plaguettes sanguines sont indispensables a I’hémostase primaire. Les contribuent
au processus inflammatoire par la libération de nombreux médiateurs comme le fibrogéne,
le plasminogéne, des protéases, plasmatiques ainsi que de la sérotonine (Steinhubl, 2007).

Les polynucléaires basophiles présentent également un cytoplasme qui contient de
trés nombreuses granulations riches en médiateurs pro-inflammatoires. Ils sont des cellules
phagocytaires qui interviennent principalement dans réactions allergiques (Rankin, 2004).

Les polynucléaires éosinophiles posseédent des propriétés phagocytaires (Rankin,
2004). Leur fonction principale est de s’attaquer aux parasites via le contenu de leurs
granules. Elles interviennent aussi dans la modulation et la propagation de la réponse
immunitaire adaptive en activent directement les lymphocytes (Hoganet al., 2008).

4. Les médiateurs de la réaction inflammatoire :

Les changements locaux qui surviennent au niveau du site inflammatoire sont le
résultat de la formation et/ou la libération séquentielle de médiateurs pro et anti-
inflammatoires de nature divers ; amine (histamine et sérotonine), médiateurs lipidiques
(prostaglandines et leukotrienes), et des cytokines de nature peptidique, protéique ou
glycoprotéique (Botting et Botting, 2000) (Tab 01).
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Tableau 01 : Origines cellulaires et effets des principaux médiateurs impliqués dans le

développement de la réaction inflammatoire (Rankin, 2004).

Meédiateurs Origine cellulaire Effets
Histamine Mastocytes, basophiles, | Assure la vasodilatation,
éosinophiles et plaguettes | augmente la perméabilité
vasculaire, induit
I’expression des molécules
d’adhésion sur
I’endothélium vasculaire
Sérotonine- Mastocytes et plaquettes. Augmente la perméabilité

vasculaire, dilate les
capillaires et stimule Ila

contraction des muscles

lisses.
Platelet activating factor | Plaquette, neutrophiles, | Vasodilatation, augmente
(PAF) monocytes et  cellules | I’adhésivit¢é de la paroi
endothéliales vasculaire,  stimule la

bronchoconstriction,
I’agrégation des plaquettes

et la libération des
médiateurs qu’elles
renferment, induit la
production des ROS et la
libération des enzymes
lysosomiales par les
neutrophiles, les
éosinophiles et les

macrophages.

Kalicréine Présente dans le plasma Transforme et active le
systeme des Kinines

Plasmine Présente dans le plasma Clive le composant du
complément C3  pour

générer le C3a et le C3b

Leucotriénes : Essentiellement  par les | Augmente la perméabilité
-LTC4, LTD4, LTE4 leucocytes des micro- vaisseaux
LTB4 Essentiellement  par les | Augmente la perméabilité
leucocytes vasculaire et le flux sanguin
local, induit la libération
des enzymes lysosomiales
et la production des ROS et
attire et active les cellules
inflammatoires.
Prostaglandines Essentiellement  par les | Provoquent la

leucocytes

vasodilatation, renforce
I’action de I’histamine, de
la bradykinine et des
leucotriénes, augmente la
sensitivité des neurones et
est responsable de la
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douleur.

Bradykinine

Présente dans le plasma
sous forme de kininogeénes.

Accroit la vasodilatation, la
perméabilité vasculaire et
stimule la contraction des
muscles lisses

Facteur de Hagmann (XI1)

Présent dans le plasma et est
activé par 1’adhésion des
plaguettes.

Impliqué dans la cascade de
coagulation.

inactif

Thrombine Présente dans le plasma Catalyse la transformation
du fibrinogéne en fibrine et
induit la libération de la
sérotonine des plaquettes

Fibrine Présente dans le plasma, | Intervient dans la formation

formé &  partir  du | du caillot sanguin.
fibrinogéne

L’IL-8 Monocytes, macrophages, | Chimiotactisme des

plaquettes et lymphocytes. neutrophiles, des monocytes
et des macrophages. Induit
la libération des enzymes
lysosomiales et la
production des  ROS.
Intervient dans la réparation
tissulaire

C3a Fraction C3 du complément | Provoque la dégranulation

inactif des mastocytes.

Cbha Fraction C5 du complément | Provoque la dégranulation

des mastocytes et des
neutrophiles, exerce un
effet chimiotactique en vers
les phagocytes et stimule la
contraction du muscle lisse.

5. Implication pathologique de I’inflammation :

L’inflammation est un mécanisme de défense indispensable pour I’intégrité de
I’organisme. Cependant, I’implication de I’inflammation dans plusieurs pathologies
humaines est bien évidente (Meziti, 2009). Le tableau 02 cite quelques exemples

Tableau 02 : Désordres dans lesquelles le rble pathogénique principal revient a
I’inflammation (Charles et al, 2010)

Désordres dans lesquelles le réle pathogénique principal revient a ’inflammation

Asthme

Polyarthrite rhumatoide
Artériosclérose
Arthrose

Goutte

Thyroidite d'Hashimoto
Maladie d’Alzheimer
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Lupus érythémateux
disséminé Eczéma
Maladie de Crohn

Maladies infectieuses dans les quelle ’inflammation contribue dans la pathologie
Hépatite C

Dysenterie

Tuberculose

Dysenterie bactérienne

Maladies dans lesquelles la fibrose poste inflammatoire est la cause principale de la
pathologie

Fibrose pulmonaire idiopathique

Bilharziose

Cirrhose hépatique poste virale ou alcoolique

6. Les anti-inflammatoires :
6.1. Anti-inflammatoire non stéroidiens :

Les anti-inflammatoire non stéroidiens (AINS) ont été avec succes pour le
soulagement de la douleur (analgésiques), la fievre (antipyrétiques) et 1I’inflammation (anti-
inflammatoires).lls présentent une grande hétérogénéité chimique (Tab 03), mais ils ont en
commun I’inhibition non sélective de I’enzyme cyclo—oxygénase (Bidaut-Russel, 2008).

Tableau 03 : Exemples d’anti-inflammatoires non stéroidiens (Wallace et Staats, 2004).

Classe structurale Nom scientifique Nom commercial
salicylates Acétyle salicylique Aspirine ®
Dolobid ®
Dérivés d’acide Ibuprofene Ibuprofene ®
propénoique Fenoprofene calcium Nalfon ®
Flurbiprofen Ansaid ®
Ketoprofen Nalfon ®
Dérivés d’acide Diclofenac Voltarene ®
propénoique
Indoles Indométacine Indocine ®
Tolmetin Tolectine ®
Sulindac Clinoril ®

Cependant leur utilisation thérapeutique a long cours est souvent associée a des effets
indésirables tels que les ulceres gastro-intestinaux et I’insuffisance rénale. Ils sont
généralement liés a I’inhibition des iso-enzymes cyclo-oxygénases (COX-1 et COX-2) par
les AINS classique. Le COX-1 est constitutive et joue un réle physiologique en maintenant
I’intégrité des tissus, tandis que la COX-2 est inductible, sa synthése est stimulée par le
TNFa et interleukinel. L’apparition des AINS sélectifs du COX-2 appelé coxibs vient
réduire les effets secondaires gastro-intestinaux, mais ils induisent un risque
cardiovasculaire (Fig. 03). (Mansour, 2015)
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Figure 03 : Mécanisme d’action et effets des anti-inflammatoires non stéroidiens

(Mansour, 2015).

6.2. Anti-inflammatoires stéroidiens (Glucocorticoides) :

Les médicaments anti-inflammatoires stéroidiens (AIS) constituent une vaste famille
de medicaments dérivés de cortisol (Tab 04), principal glucocorticoide surrénalien, Ils
représentent le traitement le plus efficace utilisé pour les maladies inflammatoires
chroniques tel que I’asthme, I’arthrite rhumatoide, les maladies inflammatoires de 1’intestin
et les maladies auto immune (Mansour, 2015). Leur mécanisme d’action est le méme que
celui des glucocorticoides endogenes. (Barnes, 1998)

Tableau 04 : Principaux glucocorticoides (Henzen, 2003)

Glucocorticoide

Nom commercial

Cortisol (Hydrocortisone)

Hydrocortone®, Solu-Cortef

Cortisone

Cortison CIBA

Prednisone

PrednisonStreuli

Prednisolone

Spiricort, Ultracorten

Methylprednidlone

Urbason, Solu-Medrol

Triamcinolone

Kenacort, Ledercort

Bétamethasone

Celestene, Diprostene

Dexamethasone

Fortecortin, Decadron
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Les glucocorticoides (GC) traversent librement les membranes cellulaires, se fixent
sur des récepteurs spécifiques qui appartiennent a la superfamille des récepteurs nucléaires
aux stéroides ensuite migrent vers le noyau et agissent directement sur I’ADN en se fixant
sur des séquences spécifiques, dites GRE (Glucorticoid Réponse Elément). Ce complexe
intervient dans la régulation de la transcription des genes cibles en réduisant la
perméabilité capillaire, la production de facteurs chimiotactiques, la phagocytose, bloquant
ainsi la libération de la sérotonine, d’histamine et de bradykinines. De plus, les GC peuvent
augmenter la transcription des genes anti-inflammatoires et inhiber I’action de certaines
protéines nucléaires transactivatrices, dont le NF-xB et la protéine activatrice-1 (AP-1),
inhibant ainsi I’expression de nombreuses cytokines pro-inflammatoires (IL-1, IL-6, IL-2,
TNF-a) ; récepteurs et molécules d’adhésion et la production de la phospholipase A2
(Barnes, 1998 ; Rhen et Cidlowski, 2005) (Fig. 04).

GCS ¢
Cell membrane
] Lipocortin-1
GR f,-Adrenoceptors
S— &
(% ".q./ Cytokines
l liNOS
2% mANA\\J "\ cox-2
AN s i u (\aRs
sp Y i YW
0 ¢
VN ’
7’
e c——— Sterold-responsive
Nucleus +GRE nGRE target genes

Figure 04 : Mécanisme d’action des glucocorticoides (Barnes, 1998).

Comme pour les AINS, 1’'usage des glucocorticoides est associé a de nombreux effets
indésirables. Le risque d’apparition de ces effets indésirables s’accroit avec le
prolongement de la durée du traitement et ’augmentation de la posologie. Divers troubles
peuvent étre observé. Ces troubles peuvent étre aigues tel que 1’hypertension
artérielle,dérégulation de la synthése naturelle de glucocorticoidesa la fin du traitement,
I’euphorie avec insomnie allant jusqu’a une psychose aigue et 1’apparition d’ulcéres
gastroduodénaux.Des troubles chronique peuvent aussi se manifester tels que
I’ostéoporose, les cataractes et la prise de poids (Henzen, 2003).

6.3. Anti-inflammatoire d’origine végétale :

Les plantes medicinales sont trés utilisées en médecine traditionnelle a travers le
monde pour le soulagement des maladies inflammatoires tels que I’arthrite rhumatoide,
I’asthme, la bronchite I’eczéma, 1’arthrose, la goutte, la rhinite allergique, les ulceres
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gastriques et duodénaux (Setty et Sigal, 2005 ; Wiart, 2006). Quelques exemples de plantes
douées d’activités anti-inflammatoires sont cités dans le tableau 05.

L’activité

anti-inflammatoire de ces

plantes

revient a

leur

contenue en

métabolitessecondaires doués d’activités biologiques ; polyphénols, stérols, alcaloides,
saponines, coumarines, terpénes et polysaccharides...etc. (Meziti, 2009)

Tableau 05: Exemples des plantes médicinales anti-inflammatoires

Erdemoglu et al., 2003 ; Setty et Sigal, 2005).

(Barnes, 1998 ;

Nom
scientifique

Famille

Partie utilisée

Nom commun

Utilisation

Zingiber
officinale

Zingiberaceae

Rhizome

Gingembre

arthrose,
migraine,
douleurs
rhumatismales

Helleborus
orientalis

Ranunculaceae

Racines

Lenten-rose

ccdémes,
douleurs
rhumatismales

Urticadioica

Urticaceae

Feuilles racines

Ortie

Rhinite
allergique,
eczéma
douleurs
rhumatismales

goutte,

Laurocerasus
officinalis R.

Rosaceae

Feuilles

Laurier

Fievre,
pharyngite,
douleurs
d’estomac,
hémorroides

Curcuma longa

Zingiberaceae

Graines Rhizome

Curcuma

Douleurs
rhumatismales,
lupus
systémique,
psoriasis,
infections rénales

Oenotherabiennis

Onagraceae

Graines

Onagre
bisannuelle

Douleurs

rhumatismales,
syndrome de
Sjogren

Juglansregia L.

Juglandaceae

Feuilles

Fruits

Noyer commun

Douleurs
rhumatismales,
fievre, eczéma.

Douleurs
rhumatismales,
malaria
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Des études menées in vitro et in vivo ont démontré I’effet anti-inflammatoire d’un
grandnombre de ces plantes ainsi que le mécanisme d’action de plusieurs d’entre elles.
Lessubstances actives des plantes peuvent agir a plusieurs niveaux de la réaction
inflammatoireen inhibant le métabolisme de I’acide arachidonique, les mécanismes de
transduction dusignal impliqués dans I’activation des cellules inflammatoires, la synthese
des cytokines pro-inflammatoires, 1’expression des molécules d’adhésion, 1’activation du
facteur nucléairekappa-B et la production des espéces oxygénees réactives (Duwiejua et
Zeitlin, 1993).
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I1. La plante Salvia officinalis :

Salvia officinalis communément appelée la sauge (Longe, 2005 ; Khan et Abourashed,
2010), est une plante annuelle et biannuelle d’origine meéditerranéenne de la famille des
Labiees (Bouaouina et al., 2017)(Fig. 5 a et b). Il existe environ 900 espéces identifiées
autour du monde (Khireddine, 2013). Elle préfére les terrains chauds et calcaires. La sauge est
cultivable jusqu'a 1800m d’altitude, elle supporte des climats et des soles tres varies, au pH
allant de 5 a 9. La plante adulte résiste a la température de -10°C (Hadjila, 2016).

En Algérie les espéces qui ont été déterminées sont de I’ordre d’une trentaine. Plusieurs
appellations y ont été données (Alloun K, 2013). Selon Ibn El Beytar, les andalous la
nomment « Essalma » et appelée « salbia » par les botanistes en Espagne. L’algérien indique
I’expression « souek ennebi » comme synonyme de saleme (Alloun K, 2013), et les Berberes
appelle « Tazourt ». En francais : « grand sauge, thé d’Europe, herbe sacrée », en anglais :
« sage, Great sage, Garden sage » (Zerrouki, 2017). En Turquie, S.officinalis est largement
connu sous le nom « d’adagayi », ce qui signifie « thé de I’ile ». Dans le levant, elle s’appelle
« maramia » (Mohsen et al., 2014).

a-La cité ikhwa rahabi b-Université 8 Mai 1945 (Guelma)
Figure 05 : La plante Salvia officinalis au niveau (a et b) (Prise personnel).

1. Classification de la plante :
La classification de la plante selon Cronquist 1968 la sauge est appartient aux :

Régne : plante (végetal)
Embranchement : Cormophytes

Sous embranchement : Angiospermes
Classe : Magnoliopsida

Sous classe : Asteridae

Ordre : Lamiales

Famille : Lamiaceae

Genre : Salvia

Espece : Salvia officinalis L.
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2. Aspect botanique de la plante :

La famille des Lamiaceae : (labiées) du latin (labia) lévre signifiant que les fleurs ont une
forme caractéristique a deux lévres (Naghibi et al., 2005 ; Couplan, 2000), comprend environs
6970 especes reparties en 240 genres (Meyer et al., 2004). Cette famille est 1'une des
premieres a étre distinguées par les botanistes (Pistrick, 2002) et ceci par la particularité de
ses caractéres (Meyer et al., 2004).

Le genre Salvia: (sauge) fait partir des genres les plus importants de la famille des
Lamiaceae, comprenant prés de 900 espéces réparties dans le monde entier. L’ Algérie compte
23 especes du genre Salvia (Quezel et Santa, 1963).

La sauge est un sous arbrisseau a racine brunatre, fibreuse qui apprécie les sols bien
drainés et ensoleillés (Pauline, 2011). (Fig.6)

Figure 06 : Salvia officinalis (Prise personnel).

La tige: de 50 a 80 cm et trés rameuse(Fig.7) (Pauline, 2011),ligneuse a la base,
formant un buisson (Madi A, 2010) dépassant parfois 80cm, rameaux vert-blanchétre
(Bouaouinaet al., 2017).

Figure 07 : La partie aérienne de la sauge (Prise personnel).

14



La présentation de la plante

Les feuilles, (Fig.8) assez grandes épaisses, vert blanchéatre, opposées (Madi, 2010),
pétiolées, ovales, rugueuses, persistent 1’hiver grace au revétement de poils laineux qui les
protége (Pauline, 2011). Leur longueur varie de 4 & 6 cm de long et mesure de 2 cm de large.
Les feuilles supérieures sont sessiles et ont une extrémité plus aigte (Chloég, 2014).

Figure 8 :Les feuilles de la sauge officinale (Prise personnel).

Les fleurs, (Fig. 9) bleu violacée clair en épis terminaux laches disposees par 3 & 6 en
verticilles espacés. Calice campanulé a 5 dents longues et corolle bilabiée supérieur en casque
et levre inférieure trilobée (Madi, 2010).

Figure 9 : Fleurissement du Salvia (Prise personnel).

Les fruits, en forme de tétrakénes (Bouaouina et al, 2017), et leur mode de
dissémination est barochore (Alloun K, 2013).

Organes reproducteurs :

Type d’inflorescence : Glomérules spiciformes

Reépartition des sexes : Hermaphrodite
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Type de pollinisation : Entomogame
Période de floraison : Mai a Aout (Alloun, 2013)
3. Usage thérapeutiques traditionnel de la plante :

Le Salvia officinalis ou Maramiya tire son nom du latin salvare (guérir) qui traduit son
rle ancestral en phytothérapie (Carron et al., 2005). La sauge est une espece végétale bien
connue largement utilisé pour 1’épicerie des aliments (Karina et al., 2013), en raison de ses
propriétés aromatisantes et d’assaisonnement (Ghorbani et al., 2017), et dans la phytothérapie
traditionnelle (Mohsen et al., 2014).Les Grecs, les Romains et les Arabes I’employaient
communément comme tonique et en compresse contre les morsures de serpent (Alloun K,
2013), et en 18éme siécle les feuilles de la sauge ont été roulées comme des cigarettes pour
les fumer contre 1’asthme surtout au printemps (Madi, 2010).

Cependant en médecine populaire, elle était utilisée dans les ulcéres, les rhumatismes,
les inflammations, les vertiges, la paralysie, la diarrhée, I’hyperglycémie, la transpiration
excessive, les troubles cognitifs liés a 1’age, les inflammations de la gorge (Ghorbani et al.,
2017) et les troubles gastriques (Rodriques et al., 2011). Elle est également indiquée contre
les états des abces et appliguée en gargarisme contre les inflammations de la bouche (Madi A,
2010).

La partie utilisée de la plante est la partie aérienne (Ghezil et al., 2016) soit a 1’état
naturel, soit sous forme d’extrait ou d’huile essenticlle (Fellah et al., 2006). Le thé de sauge a
été traditionnellement utilisée pour le traitement des diperturbations gingivales et circulatoire,
toux, bronchites, asthme, angine, dépression, les maladies de peau et beaucoup d’autres
maladies (Mohsen et al., 2014), et I’huile essentielle est aussi antiseptique, ces propriétés lui
permettent d’étre particulierement utile pour soigner les troubles digestifs : digestion lente et
difficile, ballonnement, fermentations intestinales (Fkih, 2007). Une décoction des racines est
utilisee en cas des maladies cardiaques et lors de la ménopause, et aussi pour la cicatrisation
des plaies (Bouaouina et al., 2017). A c6té d’une utilisation artisanale (alimentation familiale
et médecine populaire), les huiles essentielles de cette plante sont utilisées, 1’industrie de la
parfumerie et de la cosmétologie, I’industrie alimentaire, 1’industrie pharmaceutique (Fellah et

al., 2006) et également utilisée comme plante de jardin d’ornement (Mansourabadi et al.,
2015).

A Guelma, la sauge officinale est utilisée comme tisane principalement contre le

diabéte, les cheveux gris et les femmes I’utilisent comme jus et bain pour accroitre leur
fertilité.

4. Activité biologique de la plante :

Salvia officinalis a toujours été considérée comme une plante magique qui sauve des
vies humaines (Khenfer et al., 2014), au cours des derniéres années de nombreuses études ont
été menées sur son utilisation traditionnelle afin de trouver des nouveaux effets biologiques.
Ces études ont révélé un large éventail d’activité pharmacologiques y compris : des activités
antinociceptifs, antimutagenes, antidemence, hypolipéinants, antimicrobiennes, carminatifs,
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mucolytiques (Longe, 2005 ; Scholey et al, 2008 ; Khan et Abourashed, 2010 ; Albano et
Miguel, 2010), antispasmodiques, astringentes, stomachiques, antioxydants (lliora et al.,
2007), calmantes céphaliques, fébrifuge, dans les troubles mentaux et nerveux (Khenfer et al.,
2014), fongistatiques, hypoglycémiques (Esam et al., 2010).Cette espéce présente plusieurs
autres activités biologiques dont une activité antidiabétique, anticancéreuse, anti-
inflammatoire, antivirale. Elle a egalement des effets sur les problémes cardiovasculaires
(Hammoudi, 2015). La sauge pallie des troubles de la ménopause comme les bouffées de
chaleur et les vertiges (Annie Botrel, 2001), il ya des produits disponibles sur le marché pour
la ménopause qui contient la sauge comme Phytorigin®, Vitaflor®, Ergyflvone®...etc (Chloé,
2014). Les huiles essentielles de Salvia ont été utilisées dans le traitement d’un large éventail
de maladies comme celles du systeme nerveux, de la circulation cardiaque et sanguine, du
systeme digestif, des maladies métaboliques et endocriniennes (Mohsen et al., 2014), aussi
des essais cliniques modernes ont montrés que I’huile essentielle de sauge peut améliorer la
mémoire, et s’est révélée prometteuse dans le traitement de la maladie d’Alzheimer. L’extrait
de feuilles inhibe également 1’activité de la lipase pancréatique et supprime les triglycérides
sériques (Esam et al., 2010).

Les études phytochimiques de la sauge officinale a révélé la présence d’un grand
nombre de composés bioactifs (Sura et al., 2016), tels que les huiles essentielles (thuyone,
camphre...), tanins, flavonoides (Zerrouki, 2017), diterpenes, triterpenes et hétérosides
phénoliques (Pauline, 2011).

5. Toxicité de la plante :

Les études scientifiques montrent que les huiles essentielles peuvent présenter une
certaine toxicité. Il faut cependant remarquer que celle-ci varie selon la voie d’exposition et la
dose prise (concentration) concernent principalement des enfants et en dehors du cadre
classique d’utilisation (Khenfer et al., 2014). L’huile essentielle de Salvia officinalis qui
contient jusqu’a 50% de thuyone (une neurotoxique) dont son exces peut provoquer des
convulsions (Hammoudi, 2015). Néanmoins, aucune toxicité aigiie ou chronique n’a été
signalée apres emploi aux doses usuelles des feuilles de sauge et de son huile essentielle
(jusqu’a 15 gouttes par jour) (Alloun, 2013).
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I. Matériel biologique :
1. Matériel végetal :

La plante Salvia officinalis (S.0), étudiée dans cette approche provient de la willaya
de Guelma (Algérie). La cueillette des échantillons de la sauge a été faite au moins de
février 2018 dans la région d’Oued-fragha (Fig.10). Les feuilles de la plante ont été
nettoyée et séchée a I’abri de la lumiere du soleil et & une température ambiante pendant 15
jours puis moulue jusqu’a I’obtention d’une poudre fine de couleur verte. La poudre est
préparée juste avant 1’extraction.

Figure 10 : La sauge dans la région d’Oued-fragha. (Prise personnel)

2. Matériel animal :
Les experiences ont été réalisées sur des souris femelles de souche Swiss
albinos (Fig.11), de poids compris entre 26g et 40 g fournis par I’institut pasteur
d’Alger. Les souris ont été réparties au hasard en 5 lots homogénes de 5 souris.
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Figure 11 : Souris Swiss albinos (prise personnel).
3. Criblage phytochimique :

Des tests en tube sont réalisés sur les poudres végeétales afin de déterminer de
maniére préliminaire les classes phytochimiques contenues dans la plante analysée. Il
s’agit d’une analyse qualitative basée sur des réactions de coloration et/ou de précipitation
ainsi qu’a des examens en lumiere ultraviolette.

Ce sont des techniques qui permettent de déterminer les différents groupes
chimiques contenus dans un organe végétal. Ce sont des réactions phytochimiques qui
permettent d’identifier la présence des substances chimiques.

Les groupes phytochimiques sont nombreux, mais on peut citer les principaux : les
alcaloides, les polyphénols (flavonoides, anthocyanes, tannins), les saponosides, les
stéroides, les coumarines, les stérols, les terpénes...etc.

3.1. Test des alcaloides (Alc) :
Le réactif de Mayer
e Réactif de Mayer composition :
lodure de potassium (K1) 25¢g, chlorure mercurique (HgCl2) 6,89, eau distillée (1000 ml).

10g de plante mise en poudre, est pesé puis mélangé a 50ml d’une solution HCl
(1%). Ce mélange est ensuite filtré puis on y ajoute NH3 jusqu’a un pH: 8 & 9, on fait
ensuite ’extraction par CHCI3 (3fois), on évapore CHCI3, on ajoute a I’extrait sec 2ml
HCI (1%), puis on ajoute 3 gouttes de réactif de Mayer. L’apparition de précipité blanc ou
une phase trouble indique la présence des alcaloides. (Benzahi et al., 2001)
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3.2. Test des saponosides :

2g de poudre de la plante est mélangé a 80 ml d’eau distillée puis porter a I’ébullition
pendant 5 minutes. On filtre, I’extrait est ensuite refroidi et agité vigoureusement pendant 2
minutes. La formation d’une mousse plus ou moins importante indique la présence de
saponosides (Benzahi et al., 2001).

3.3. Test des flavonoides :

10g de la plante, mise en poudre (p), est pesé puis mélangé a 100 ml d’une solution
HCI (1%). Ce mélange est macéré durant 24 h, apres filtration on ajoute NH40H au filtrat
jusqu’a la basicité. L’apparition d’une couleur jaune claire implique la présence des
flavonoides (Benzahi et al., 2001).

3.4. Test des coumarines :

On évapore 10 ml de I’extrait Ether di éthylique, I’extrait sec est repris dans 2 ml
d’eau. Le mélange obtenu est ensuite partagé dans deux tubes a essais (I’'un servira de
référence). Au contenu de 1’autre, nous avons ajouté 0.5 ml de NH4OH (10%). Nous avons
bien mélangé et observé la fluorescence sous UV. La présence des coumarines est indiquée
par une fluorescence dans le tube (Benzahi et al., 2001).

3.5. Test des stérols et triterpenes :

5¢g de plante, mise en poudre, a été mis dans 20 ml de chloroforme. Aprés filtration la
solution obtenue est repartie entre deux tubes a essais (1’un servira de référence). On ajoute
d’abord anhydride d’acétate (Ac20) ; ensuite nous avons ajouté 1 ml d’H2SO4 au fond du
tube sans agiter. La formation d’un anneau rouge brunatre a la zone de contact des deux
liquides et d’une coloration violette de la couche surnageant révélent la présence des
stérols et des triterpénes. C’est la réaction de Libermann-Buchard (Benzahi et al., 2001).

3.6. Test des Tanins (Ta) :

10g de plante, mise en poudre, on extrait par I’alcool éthylique 50%, puis on filtre,
on ajoute au filtrat quelques gouttes FeCl3 (1%). En présence de tanins, il se développe une
coloration verdéatre (Benzahi et al., 2001).

3.7. Test des glycosides :

5g de plante, mise en poudre, on y ajoute 50 ml d’une solution de 1’acide tartrique
2% dans 1’éthanol, on chauffe a reflux durant 2h, apres filtration et lavage par 1’éthanol, on
met le filtrat dans I’eau chaude. Dans un tube a essai, on ajoute a 2 ml du filtrat gouttes de
la ligueur de Fehling, on chauffe, la réduction de la liqueur de Fehling montre la présence
des glycosides (Himour et al., 2016).

La présence des principales classes phytochimiques est classée comme suit :

+ 1 présence certaine.
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- : absence.
4. Préparation de I’extrait :
4.1. Préparation de I’extrait brut par Extraction Solide — Liquide (ESL)

Dans cette partie de travail, nous avons tenté¢ d’extraire les composés phénoliques
totaux. Une quantité de poudre végétale est mise en contact avec le solvant d’extraction qui
a été choisi de maniére a solubiliser un maximum de composés. Un extrait de I’eau chaude
(Infusé) pour se rapprocher des préparations traditionnelles (extrait aqueux).

Le volume de solvant doit étre suffisant pour que la matrice reste immergée pendant
la totalité de I’extraction. Les rations optimums solides : liquides, les plus souvent trouvés
dans la littérature, sont généralement situés entre 1/10 et 1/50 (mg/ml) (Michel, 2011). On
a choisi le ratio 1/10 (mg/ml) dans la présente étude.

L’extrait aqueux préparé selon la méthode de Ferreira et ses collaborateurs (2006).
Briévement, apres séchage dans un endroit sec, a I’abri de la lumiére du soleil, la plante est
broyée entierement puis pesée (142g). La matiére végétale obtenue est mise a bouillir sous
agitation avec chaleur pendant 35 minutes dans ’eau distillée (142g/ 1420ml), le décocté
obtenu est refroidi puis filtré par papier filtre, et le filtrat obtenu évaporé dans un rota
vapeur (65°C, 43rpm, pression 800) (Fig.12).
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Figure 12 : La préparation de I’extrait aqueux de Salvia officinalis (Prise personnel).

21



Matériel et méthodes

> Calcul de rendement en extrait sec

Nous pouvons déterminer le rendement de la plante en extrait sec en calculant le
rapport suivant :

Rdt (%)= P1-P2/ P3 x100
P1 : Poids de la boite pétri avec extraits apres evaporation.
P2 : Poids de la boite pétri vide.
P3 : Poids de la matiere végétale de départ.
4.2. Détermination de la teneur en composés phénoliques :

Les analyses quantitatives des polyphénols totaux et des flavonoides d’extrait sont
déterminées a partir des équations de la régression linéaire des courbes d’étalonnage et
exprimées en mg équivalent par g de la matiere végétale séche. La raison principale pour le
choix de ces substances réside dans le fait que la majorité des propriétés antioxydantes et
antimicrobiennes des plantes leur sont attribués.

4.2.1. Détermination de la teneur en polyphénols totaux :

La teneur en polyphénols totaux I’extrait brut a été déterminée au moyen du réactif de
Folin-Ciocalteu suivant la méthode décrite par Awah et ses collaborateurs (2012). Ce
dernier est constitué par un mélange d’acide phosphotungstique (H3PW12040) et d’acide
phosphomolybdique (H3PM012023) qui est réduit, lors de 1’oxydation des phénols, en
mélange d’oxydes bleus de tungsténe (W8023) et de molybdene (Mo08023) (Ribéreau-
Gayon et al., 1972).L’intensité de cette couleur renseigne sur le contenu en polyphénols
totaux dans le mélange.

Une prise de 125ul de I’extrait dilué (selon le solvant) est mélangée avec 500ul d’eau
distillée et 125ul de réactif de Folin-Ciocalteu. Aprés une agitation vigoureuse du mélange
suivie d’un repos de 3 minutes, une prise de 125ul de CO3(Na) 2 a 7% est additionnée.
Enfin le mélange obtenu est ajusté par I’eau distillée a 3ml. Aprés un repos de 90 minutes a
I’obscurité, la lecture de 1’absorbance (A) est effectuée a une longueur d’onde de 760nm.

La gamme étalon est préparée avec de 1’acide gallique a des concentrations variables
de 10, 20, 30, 60, 130, 250pg/ml. Les teneurs en polyphénols sont exprimées en mg
d’équivalent acide gallique par gramme de matiére seche (mg EAG/gMS). (Fig. 13)
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Figure 13 : Courbe d’étalonnage de 1’acide gallique pour le dosage des phénols totaux.
4.2.2. Détermination de la teneur en flavonoides totaux :

La teneur en flavonoides totaux 1’extrait brut a été déterminée selon la méthode au
trichlorure d’aluminium décrite par (Barros et al., 2011). Le principe de la méthode est
basé sur 1’oxydation des flavonoides (FI) par le trichlorure d’aluminium et la soude,
entrainant ainsi la formation d’un complexe rose qui absorbe a 510 nm.

Une prise de 500ul d’extrait convenablement dilué est mise dans un tube en présence
de 2 ml d’cau distillée additionnée de 150ul d’une solution de nitrite de sodium (NaNO2,
5%). Apreés 6min d’incubation a température ambiante, 150uld’une solution fraichement
préparée de chlorure d’aluminium (AICI3, 10%) sont ajoutés au mélange. On apporte a ce
dernier 2ml d’une solution de soude (NaOH, 4%) aprés 6min de repos puis on ajuste le
volume final & 5 ml avec I’eau distillée. L’intensité de la couleur rose est mesurée a 510
nm apres 15 min d’incubation. Une gamme étalon a base de catéchine est également
préparée dans les mémes conditions. (Fig.13)

y =0,003x + 0,0073
R2=0,998

Absorbonce a 510 nm
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Figure 13 : Courbe d’étalonnage de catéchine pour le dosage des flavonoides totaux.
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La teneur en flavonoides totaux d’extrait est alors exprimée en mg d’équivalents catéchine
par gramme de matiére végétale séche (mg EC/g MS).

5. Evaluation de P’activité anti-inflammatoire in vitro :
5.1. Inhibition de la dénaturation des protéines :

L’activité anti-inflammatoire in vitro de ’extrait aqueux de la plante médicinale
(P.M) Salvia officinalis a été effectuée selon la méthode d’inhibition de la dénaturation des
protéines (Fig.14), la méthode consiste a préparé les solutions suivantes (Ghosh et al.,
2015) :

> Solution d’essai (0.5ml) composé de 0,45ml de la solution aqueuse de sérum
bovine albumine (BSA) 0.5% w/v et 0,05ml de différents extraits de la plante avec
des concentrations varier (500, 1000, 1500ug/ml).

» Solution controle (0.5ml) composé de 0,45ml de la solution aqueuse de BSA 0.5%
w/v et 0.05ml d’eau distillé.

» Solution contr6le produit (0.5ml) composé de 0.45ml d’eau distillé et 0.05ml de
différents extraits de la plante avec des concentrations variées (500, 1000,
1500pg/ml).

> Solution standard (0.5ml) composé de 0.45ml de la solution aqueuse de BSA
0.5% w/v et 0.05ml de la solution standard diclofénac soduim avec des
concentrations variees (500, 1000, 1500 ug/ml).

Figure 14 : Les quatre solutions utilisees d’inhibition de la dénaturation des protéines
(Prise personnel).

Les échantillons ont été incubées a 37°C pendant 20min, ensuit la température était
augmenté jusqu’a 57°C pendant 3min, apres refroidissement des tubes, 205ml de la
solution phosphate buffer saline (ph 6,3) a été ajouté aux solutions (Ghosh et al., 2015).
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L’absorbance a été observée par spectrophotomeétre UV-visible a 255nm et le pourcentage
d’inhibition de la dénaturation des protéines été calculée comme suit :

Pourcentage d’inhibition = (100- (A solution d’essai —A controle produit / DO solution
controle)) x100

Le contrdle représente 100% des protéines dénaturées.
5.2. Stabilisation de la membrane des globules rouges humaines :

L’activité anti-inflammatoire in vitro d’extrait Salvia officinalis été effectuée selon
la méthode de stabilisation de la membrane des globules rouges humaines (Admam et al.,
2017).

» Préparation des réactifs Alsevers solution
2g dextrose, 0.8g citrate de soduim, 0.05g d’acide citrique et 0.42¢g chlorure de

soduim ont été dissous dans 1’eau distillée. Le volume finale a été préparé jusqu’a 100ml
avec I’eau distillée.

» Saline hypotonique

0.36g chlorure de soduim dissous dans 100ml d’eau distillée.
» Saline isotonique

0.85g chlorure de soduim dissous dans 100ml d’eau distillée.
» Tampon phosphate (PH 7.4 ; 0.15M)

2.38g d’hydrogeénephosphate disoduim, 0.19g de dihydrogene phosphate de
potassium et 8g chlorure de soduim ont ét¢ dissous dans 100ml d’eau distillée.

» Préparation de la suspension des globules rouges humaines (HRBC)

Le sang a été recueilli aupres d’un volontaire humain en santé qui n’avait pas pris
de NSAIDS pendant 2 semaines avant I’expérience et a été mélangé avec un volume égal
de la solution Alsevers stérilisee. Cette solution de sang a été centrifugée a 3000 tr/min a
10min et les cellules emballées ont été separées. Les cellules emballées ont été lavées avec
une solution d’isosaline et une suspension a 10% v/v a été préparée avec I’isosaline
(Mohammed Munawar et al., 2015).

Les solutions suivantes ont été utilisées :

» Solution d’essai: composé de 1ml tampon phosphate, 2ml solution saline
hypotonique, 0.5ml d’extrait végétal de concentration variée (250, 500, 800et 1500
ug/ml) et 0.5ml des globules rouges humaines a 10% v/v cellules.

» Solution contrdle : composé de 1ml de tampon phosphate et 2ml d’eau et 0.5ml de
globules rouges humains 10% v/v dans une solution saline isotonique.
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» Solution standard : composé de 1ml de tampon phosphate, 2ml de solution salin
hypotonique, 0.5 de la solution standard diclofénac soduim (250, 500, 800 et
1500ug/ml) et 0.5ml des globules rouge humains a 10% v/v cellules.

Tous les mélanges d’essai ont été incubés a 37°C pendant 30min, puis centrifugé a
3000tr/min pendant 20min (Fig.15). Le liquide surnageant a été séparé et la teneur en
hémoglobine a été estimée par un spectrophotomeétre a 560nm. Le pourcentage d’hémolyse
a été estimé en supposant que 1’hémolyse produite dans le controle était 100% (Admam et
al., 2017). Le pourcentage de stabilisation ou de protection de la membrane HRBC a été
calculé en utilisant la formule suivante :

Pourcentage de protection = (100-(DO solution d’essai / DO Solution contrdle)) X100

Figure 15 : les mélanges d’essai avant et aprés centrifugation (prise personnel).
6. Evaluation de I’activité anti-inflammatoire in vivo :
6.1. Protocole expérimentale :
6.1.1. Evaluation de I’activité anti-inflammatoire :
6.1.1.1. (Edeme de la patte droite induit par le formol chez la souris :

L'eedéme est provoqué par l'injection dans l'aponévrose de la plante du pied d’une
solution de formol & 3%. Selon laquelle I’inflammation est induite par injection de formol
au niveau de la vodte plantaire de la patte droite de la souris (Fig.17). L’cedéme causé par
cet agent phlogogéne sera traduit en volume et mesuré par le Pied a coulisse digitale ce qui
permet de suivre I’évolution du processus inflammatoire (Rahmani et al., 2016) (Fig.18).
Pour chaque essai de 1’activité anti-inflammatoire, cing lots de cing souris ont été utilisés.
Ces souris ont €té mises a jeun, 17 heures avant I’essai.
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- Lot témoin contrdle : Les souris de ce lot recoivent la solution véhicule (eau
physiologique) par voie intra-péritoneale (ip), 30 min avant I’injection de formol (25
ml/kg ; 3%) dans la vodte plantaire de la patte droite de la souris.

- Lot témoin : Les souris de ce lot sain ne recoivent aucune solution.

- Lot référence : Les souris de ce lot ont été traités par voie (ip) avec un anti-inflammatoire
utilisé en thérapeutique, 30 min avant I’injection de la formole. L’administration de I’anti-
inflammatoire se fait a raison de 25mg/kg.

- Lot essai 01 : L’extrait a tester est administré aux souris par voie (ip) a raison de 150
mg/Kkg ; 30 min avant I’injection de formol (Fig.16).

- Lot essai 02 : L’extrait a tester est administré aux souris par voie (ip) a raison
de 300 mg/kg ; 30 mn avant I’injection de formol (Fig.16).

Le suivi de I’évolution de I’cedéme se fait par mesure des deux pattes : une patte traitée
P(t) et une patte non traitée P(nt), et ceci a 0. 30, 60, 120, 180 mn aprés injection du
formol.

L’activité anti-inflammatoire des produits testés et son évolution ont été estimés par la
détermination des pourcentages moyens d’inhibition de 1’cedéme, calculés suivant la
formule.

% d'inhibition = ((Vt-V0) témoin - (Vt-V0) traité)/ (Vt-V0) témoin) x 100

- VO représente le volume de la patte a t=0 (avant injection du formol).

- Vt représente le volume de la patte a un temps t quelconque.

Figure 16 : Administration du traitement Figure 17 : Application du formole

(Prise personnel)
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Figure 18 : Mesure de I’cedéme de la patte droite. (Prise personnel)
6.3.1.2. Numération des cellules dans le sang :

La capacité de I’extrait de Salvia officinalis & stimuler les cellules impliquées dans la
réaction inflammatoire est évaluée en effectuant une FNS (Formule Numération Sanguine).

Aprés 4h de traitement, les souris sont sacrifiées (afin de récolte le maximum de
sang), et le sang est récupéré dans des tubes & EDTA, et analysé dans un laboratoire
d’analyse médicales. La FNS permet de donner le taux des ¢éléments figurés du sang y
compris les cellules impliquées dans la réponse inflammatoire (globules blancs,
granulocytes, monocytes et lymphocytes).

6.4. Analyse statistique :

Les résultats des tests effectués in vivo sont exprimés en Moyenne = SEM par un
logiciel (Graph Pad. Prism. V 7.03). La différence entre le contrdle et les différentes doses
est déterminée par le test one way ANOVA pour les comparaisons multiples et la
détermination des taux de signification. Les différences sont considérées statistiquement

significatives au seuil de 0,05 (p < 0.05).
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I. Résultats :
1. Screening phytochimique :

Les tests phytochimiques ont été réalisés sur I’extrait aqueux préparés partir de
feuilles de Salvia officinalis L. (Tab 06)

Le screening phytochimigue nous a permis de mettre en évidence la présence de
métabolites secondaires au niveau des tissus végétaux de notre plante. La détection de ces
composes chimiques est basée sur des essais de solubilités des constituants, des réactions

de précipitation et de turbidité, un changement de couleur spécifique ou un examen sous la
lumiére ultraviolette.

Tableau 06 : Résultats des réactions de caractérisation des différents groupes chimiques

recherchés dans la poudre des feuilles de la plante

Recherche de Feuilles
Alcaloides ++
Saponosides +++
Tanins ++
Stérols et triterpénes ++
Coumarines +++
Flavonoides +++

Glycosides -
Réaction fortement positive : +++ Réaction faiblement positive : +
Réaction moyennement positive : ++ Réaction négative : -

Les résultats expérimentaux des tests phytochimiques réalisés sur le matériel
vegétal broye des feuilles de Salvia officinalis, mentionnés dans le tableau 06 ; montré que

cette plante contient des flavonoides, des coumarines, des stérols et triterpenes, des tanins
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dans les feuilles avec des intensités variables, et I’absence des glycosides sels. Ce qui
confirme les travaux de (Taiba et al.,2017) qui a été révélé la présence des tanins,
saponosides, flavonoides, alcaloides dans 1’extrait butanolique et éthanolique. La richesse
de cet extrait en composés chimiques actives pourrait expliquer son utilisation

traditionnelle comme un agent antioxydant, analgésique et anti inflammatoire.

2. Rendement en extrait sec :

L’extrait aqueux de S.0 a été préparé selon la méthode traditionnelle de Ferreira et
ses collaborateurs (2006), qui consiste a faire bouillir la poudre de la plante pendent 20 min
dans de I’cau distillée. La poudre de la plante a été utilisée au lieu de la plante entiére pour
permettre une extraction plus efficace. Toutefois 1’eau n’est pas le solvant idéal pour
plusieurs constituants bioactifs des plantes. Elle permet d’extraire préférentiellement les
composée polaires. A température élevée, I’ecau peut aussi extraire quelques composés
amphiphiles. L’utilisation de I’extrait aqueux en médecine traditionnelle est expliquée par
la simplicité de I’extraction et de I’innocuité de 1’eau, et en plus 1’eau est le solvant qui
permet une bonne extraction des différentes familles de molécules chimiques. Le
rendement qui a été déterminé par rapport a 1429 de matériel végétal sec est 14,08 %.Un
rendement relativement supérieur a celui obtenu par Bouharb et ses collaborateurs (2014)

qui estimé le rendement de I’extraction a 2,33 %.

3. Dosage des polyphénols totaux :

Le dosage des polyphénols totaux a été effectué par la méthode
spectrophotométrique avec le réactif de Folin-Ciocalteu.

Les résultats obtenus sont exprimés en mg équivalent d’acide gallique par gramme
de la matiére végétale seche (mg EAG/g), en utilisant 1’équation de la régression linéaire

de la courbe d’étalonnage tracée de 1’acide gallique (Fig. 19).
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Figure 19 : Teneurs en polyphénols et flavonoides totaux pour 1’extrait brut des feuilles de
la plante.

Une différence hautement significatif (P < 0,001) a été enregistré de la teneur des
polyphénols totaux entre présent travaille et le travail de Madi (2010) avec I’extrait
méthanoique.

Les résultats montrent que le teneur en polyphénols totaux varie considérablement
entre les deux travaux de So. Ce travaille posséde la teneur la plus élevée, avec une valeur
de 97,99 mg EAG/g de maticre végétale seche. Cependant 1’autre travaille de I’extrait
méthanoique 16,64 mg EAG/g.

4. Dosage des flavonoides totaux

Le dosage des flavonoides totaux a été réalisé par la méthode colorimétrique. La
catéchine considérée comme controle positif a permis de réaliser une courbe d’étalonnage,
d’ou on a calculé la teneur en flavonoides de 1’extrait bruts des feuilles et fruits de Salvia
officinalis qui est exprimé en mg équivalent de catéchine (EC) par gramme de matiere
veégétale seche (Fig. 19).

Une différence hautement significatif (P < 0,001) a été enregistré de la teneur des
flavonoides totaux entre présent travaille et le travail de Madi (2010) avec I’extrait
méthanoique.

Les résultats montrent que le teneur en flavonoides totaux varie considérablement
entre les deux travaux de So. Ce travaille posséde la teneur la plus élevée, avec une valeur
de 213,67 mg EC/g de matiére végétale séche. Cependant 1’autre travaille de I’extrait
méthanoique 1,7061 mg EQ/g.
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5. Evaluation de P’activité anti-inflammatoire in vitro :

5.1. Inhibition de la dénaturation des protéines :
Le Figure 20 montre les pourcentages d’inhibition de la dénaturation de Bovine
sérum albumine (BSA) de I’extrait brut de Salvia officinalis.
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Figure 20 : Pourcentage d’inhibition de la dénaturation du BSA .Les valeurs représentent

les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01** trés significatif,
p<0,001*** hautement significatif, (n=3).

D’apres les résultats nous avons observé un rapprochement de 1’inhibition de la
dénaturation de BSA.

Une inhibition significative (P < 0,05) a été enregistrée avec ’extrait de So a la
dose 1500pg/ml qui estimé par 53,99 %. Cependant la Diclofenac sodium inhibe
hautement significativement (P < 0,01) de dénaturation a la méme concentration.

Le pourcentage d’inhibition été 13,74 %, 31,37 %, 53,93 % pour 1’extrait aqueux
de S.0 a les doses de 500, 1000, 1500ug/ml respectivement.

Le Diclofenac sodium a dose 500, 1000, 1500ug/ml a été utilisé comme molécule de
référence, les pourcentages d’inhibition étaient respectivement 52,83 %, 65,03 %,

89,49%.

Ces résultats montrent que 1’effet anti-inflammatoire de 1’extrait a €té inférieur a
celui de Diclofenac.

Taiba et al., (2017) ont montré que 1’extrait méthanoique de Salvia officinalis a
concentration de 100 et 200 mg/ml a un effet inhibiteur de 78,85 % et 92,10 %,et le
Diclofenac a concentration de 0,25 et 0,5 mg/ml & une pourcentage d’inhibition de 70,43 %
et 78,60 %.
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5.2. Stabilisation de la membrane des globules rouges humaines :

L’activité anti-inflammatoire in vitro de I’extrait brut de Salvia officinalis qui
compte sur le pourcentage d’inhibition d’hémolyse des globules rouge humains (GRH) est

représentée dans le Figure 21.
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Figure 21 : pourcentage d’inhibition d’hémolyse des globules rouge humains

(GRH).Les valeurs représentent les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif,

p<0,05*significatif, p<0,01** trés significatif, p<0,001*** hautement significatif, (n=3).

D’apres les résultats enregistré un rapprochement d’inhibition de I’hémolyse. Une
inhibition significative (P < 0,05) a été enregistrée avec la concentration 1500ug/ml de
I’extrait aqueux de S.0 qui estimé par le pourcentage 44,99 %. Cependant la Diclofenac
sodium inhibe hautement significative (P < 0,001) qui estimé par la méme concentration.

Les pourcentages d’inhibition été 14,41%, 28,37%, 44,99% pour I’extrait aqueux
de So a les doses de 500, 1000, 1500ug/ml respectivement.

Le Diclofenac sodium a dose 500, 100, 1500ug/ml a été utilisé comme référence,
les pourcentages d’inhibition étaient respectivement 53,46%, 67,75%, 82,83%.

Ces résultats montrent que 1’effet anti inflammatoire de 1’extrait a été inférieur a
celui de Diclofenac.
6. Activité Anti-inflammatoire in vivo :
6.1. Effet de I’extrait aqueux de So sur I’cedéme de la patte droite :
L’étude a été congue pour évaluer l'activité anti-inflammatoire des feuilles de la
plante Salvia officinalis. Les expériences ont été réalisées sur le mod¢le de 1'eedéme de la
patte de souris induit par le formol a 3%. Il est testé sur ce mod¢le I’extrait aqueux, a la

dose de 150 et 300 mg/kg en administration par intra-péritonéale. Les résultats obtenus ont
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été comparés a ceux d’un médicament la Diclofenac qui est un anti-inflammatoires non
stéroidiens et a ceux du contréle physiologique. Le formol entraine une augmentation
significative du volume de la patte de souris 3,91- 4,17 4,32- 3,97mm respectivement a 1h,
2h, 3 heures.
6.2. Pourcentage d’inhibition de I’eedéme de la patte (%INH) :
» Groupes standards :

Pour le groupe standard, I'administration du Diclofenac a une dose de 25 mg/kg de
p.c. présente une inhibition significative (p<0,05) de I’cedéme de la patte de souris a la
premiére heure a la deuxiéme heure et une inhibition hautement significative (p<0,001) a
partir de troisieme heure jusqu’a la fin (troisiéme heur) (Fig. 22).

» Groupe traité par I’extrait aqueux Salvia officinalis (150 mg /kg) :

L’administration intra-péritonéale de I’extrait aqueux de Salvia officinalis a la dose
de 150 mg/kg présente une activité inhibitrice de I’cedéme de la patte des souris, cette
activité augmente progressivement jusqu’a la troisieme heure de I’expérimentation, une
inhibition significative (p<0,05) au troisiéme heur. Sa valeur est (25%) (Fig. 22). De plus,
aucune différence significative (p<0,05) est notée entre les valeurs du pourcentage
d’inhibition de I’augmentation du volume des pattes pendant la premiere et la deuxieme

heure respectivement.

» Groupe traité par I’extrait aqueux de Salvia officinalis (300mg /kg) :

A la dose de 300 mg/kg I’effet inhibiteur de 1’extrait de Salvia officinalis administré
par intra-péritonéale se manifeste dés la premiére heure qui suit I'injection du formol avec
un pourcentage d’inhibition de I’ordre de (21.5%) cette activité augmente progressivement
jusqu'a la troisiéme heure (31%) et enregistre une inhibition significative (p<0,05) (Fig.
22).

Les résultats obtenus montrent que ’extrait aqueux des feuilles de S.o réduit de
fagon appréciable I’cedéme induit par le formol .la richesse de plante en différents
constituants chimiques peut justifier cette activité(Rahmani et al., 2016).

Esam et ses collaborateurs (2010), ont montré que 1’inhibition de I’cedéme induit par la
carragénine de la patte des rets Wister de I’extrait aqueux et butanol de So étaient
significativement (p<0.05) différents du groupe témoin.

Rahmani et ses collaborateurs (2016), travailler sur [D’extrait aqueux

de Limoniastrum feei par la méme méthode et ont montré que L. feei possede une activité

34



Résultats et discussion

anti-inflammatoire ; parce que la dose de 25 mg/kg montre respectivement un pourcentage
d’inhibition de 20+0.007%, et de 33.33+0.01%, et 69+0.03%, et de 85+0.04%.

5 -
45 - =&—Temoin sain
4 -@-Temoin controle
3,5 - EAM 150 mg/kg
3 - =>e=EAM 300 mg/kg
2,5 - —e=Déclofinac 25 mg/kg
2 -
1,5
1 -
0,5 -
0 . . . . .
0 30 60 120 180

Figure 22 : Evolution de I’cedéme en présence d’un prétraitement par voie intra-
péritonéale, aprés 1’injection de formol. Les valeurs représentent les moyennes + standard erreur
moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01** trés significatif, p<0,001*** hautement
significatif.
6.3.L’effet de D’extrait aqueux Salvia officinalis sur le taux des cellules
immunitaire (leucocyte, monocyte, lymphocyte, granulocyte) :

Selon les résultats de la FNS une augmentation tres significative (p<0.01) de nombre
des leucocytes chez le groupe contrdle 10.08+0.36x 10°%ell /L. Par apport aux témoins
sains 3.33+0.10x 10°cell /L. Cette augmentation est due & une forte inflammation dans le

corps.

Apres le Figure 23 une diminution significative (p<0.05) de nombre des leucocytes
chez les souris traitées par la Diclofenac (25mg/kg) est de 5.95+0.28x 10%ell /L. Tandis
que on a enregistré une diminution hautement significative (p<0.001) du taux des
leucocytes (4.12+0.22x10%cell/L), (3.57+0.26) été observé chez les souris traité par la dose

150,300 mg/kg respectivement a la comparaison avec le groupe contréle.
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Figure 23 : le taux des leucocytes chez les différents groupes testés. Les valeurs
représentent les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01**

tres significatif, p<0,001*** hautement significatif.

Une augmentation significative (p<0.05) de nombre des monocytes chez le groupe
controle (1.68+0.31x10°cell/L)par apport aux témoins sains (0.66+0.13x 10°cell/L) cette
augmentation est due a une forte inflammation dans le corps (Fig. 24).
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Figure 24 : le taux des monocytes chez les différents groupes testés. Les valeurs
représentent les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01**

tres significatif, p<0,001*** hautement significatif.
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Pour les lymphocytes on a mesuré une augmentation significative (p<0.05) chez le
groupe controle (4.33+0.66x 10°cell /L) par apport aux témoins sains (2.07+0.04x 10%cell

/L) (Fig.25) cette augmentation est due a une forte inflammation dans le corps.

D’apres la courbe une diminution significative de nombre des lymphocytes chez les
souris traitées par la Diclofenac (25mg/kg) est de (2.91+0.07x 10°cell /L). Tandis que les
doses 150 /300 mg/kg diminue significativement le taux des lymphocytes respectivement
(2.02+0.15x 10%ell /L) et (2.31 +0.25x 10%cell /L).
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Figure 25 : le taux des lymphocytes chez les différents groupes testés. Les valeurs
représentent les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01**

tres significatif, p<0,001*** hautement significatif.

Une augmentation significative (p<0.05) de nombre des granulocytes chez le groupe
controle (2.73+0.71x10%cell/L).Par apport aux témoins sains (0.67+0.04x10%cell/L)
(Fig.26).

D’apres la courbe une diminution significative de nombre du granulocyte chez les
souris traitées par la Diclofenac (25mg/kg) est de (1.7+0.1x 10%ell /L).Tandis que les
doses 150 /300mg/kg diminue significativement le taux du granulocyte respectivement
(0.7620.04 x10%cell/L),(0.0.9 0.2 x10°cell/L).
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Figure 26 : le taux des granulocytes chez les différents groupes testés. Les valeurs
représentent les moyennes + standard erreur moyenne. ns : non significatif, p<0,05*significatif, p<0,01**

tres significatif, p<0,001*** hautement significatif.
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I1. Discussion :

La dénaturation des protéines est parmi les causes de I’inflammation (Barros et al.,
2008 ; Bagad et al., 2011).La production d’auto-antigénes dans les maladies
inflammatoires peut étre due a la dénaturation des protéines in vivo. Le mécanisme
possible de la dénaturation consiste a 1’altération des liaisons électrostatique, hydrogéne,
hydrophobe et disulfure qui maintien la structure tridimensionnelle des protéines (Manvar
et Desai., 2014).

Il est prouvé que les anti-inflammatoires non stéroidiens comme la phénylbutazone
et I’indométacine n’inhibent pas seulement la synthese des prostaglandines pro-
inflammatoires, mais inhibent aussi la dénaturation des protéines (Sangeetha et al., 2011).
Ils empéchent la dénaturation d'albumine traitée par la chaleur a pH physiologique (pH :
6.2 a 6.5). D’apres les résultats, on constate que ’extrait brut de Salvia officinalis sont
capables de controlé la production d’auto-antigéne par ’inhibition de la dénaturation des
protéines. L’activité inhibitrice de la dénaturation de BSA est peut-étre attribuée a la
présence de différents composes bioactifs tels que les flavonoides et les tannins dans les
I’extrait trouvés lors des criblages phytochimiques. De nombreuses études ont évalué
I’effet inhibiteur de différents extraits de plantes sur 1’activité anti-inflammatoire in vitro
par la méthode de la dénaturation des protéines. On peut conclure que 1’extrait brut utilisé
dans cette etude possede un effet anti-inflammatoire marqué in vitro contre la dénaturation
des protéines, et que D'autres études definitives sont nécessaires pour déterminer les
mécanismes et les électeurs derriére ses actions anti-inflammatoires.

Il est connu que la membrane de GR est structurellement équivalente a la
membrane lysosomiale. Pour toute substance protégeant la membrane GR peut étre prévue
comme un stabilisateur de la membrane lysosomiale (Mohammed Munawar et al.,
2015).La Lyse membranaire des GRs est causes par les blessures ou de I'hnémolyse ou bien
de l'oxydation d'hémoglobine. Ce type de dommage est causes par des dommages
secondaires des GRs par l'intermédiaire de la peroxydation lipidique induite par des
radicaux libres ainsi que la libération des médiateurs inflammatoires comme les
phospholipases (Gaffo Aet al.,2006).

La meéthode de la stabilisation des membranes des GRH a été choisie pour
I'évaluation de I’activité anti-inflammatoire de 1’extrait brut de Salvia officinalis in vitro
car la membrane érythrocytaire est analogue a la membrane lysosomiale et sa stabilisation

implique que I'extrait peut ainsi stabiliser les membranes lysosomiales. La Stabilisation de
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la membrane lysosomiale est importante dans la limitation de la réponse inflammatoire en
empéchant la libération de constituants lysosmiques des neutrophiles actives tels que les
enzymes bactéricides et les protéases qui provoquent une inflammation des tissus et
d'autres dommages lors de la libération extracellulaire (Shendkar et al., 2014). L'hémolyse
induite par I'hypotonicité peut découler de la perte des cellules en raison de la perte de
pression osmotique de liquide intracellulaire et composant électrolytiques. L'extrait peut
inhiber les processus, qui peuvent stimuler ou d'améliorer I'efflux de ces composants

intracellulaires (Kumar et al.,2012).

Pour étudier I’activité de la plante apres une inflammation aigue, un cedéme local
provoque par le formol dans la patte de souris (Rahmani et al., 2016).

Dans les conditions expérimentales le formol a provoqué 1'eedéme dont le volume
est maximal au bout de trois heures (Singla et al., 1990 et Viana et al., 1998). Le formol
provoque l'inflammation locale lorsqu'il est injecté dans I'aponévrose de la plante du pied
(Sen et al., 1991 et Singh et al., 1997 et Suzuki et al., 1996) tout comme la carragénine
(Bhatt et al., 1977 et Ossipov et al., 1995). La cause de cette réaction inflammatoire est la
Iésion tissulaire. Cette lésion tissulaire induit la synthese de [I'histamine, des
prostaglandines, des leucotrienes (Ammon et al., 1993), du PAF (facteur d'activation
plaquettaire), des cytokines, du NO (monoxyde d'azote) et du TNF (facteur de nécrose
tumorale) (Clarke et al., 1996). Les effets d’extraits aqueux de S.officinalis sur 1'cedéme
s’expliqueraient par I'inhibition de la synthése des substances pro-inflammatoires.
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Conclusion :

Les plantes médicinales restent toujours une source fiable des molécules bioactives
ayant montré leurs efficacités dans le traitement de diverses pathologies, tout en prévenant
I’apparition des effets secondaire observés, lors de I’utilisation des médicaments de
synthese chimique.

Salvia officinalis posséde un pouvoir pharmacologique, dont les indications
thérapeutiques sont nombreuses. L’activité anti-inflammatoire de 1’extrait aqueux des
feuilles de Salvia officinalis a été évaluée, va le test d’inhibition de la dénaturation des
protéines, 1’extrait aqueux de Salvia officinalis présentent une capacité intéressante pour
réduire le taux de la dénaturation des protéines, un maximal taux d’inhibition a été
enregistre avec une valeur de 53,99% a la dose 1500 pg/ml.

Alors que dans le test de stabilisation de la membrane des globules rouges humains,
Salvia officinalis présentent une capacité de la protection de la lyse de la membrane, un
maximal taux d’inhibition et de protection de la membrane enregistré avec 44,99% a la
dose 1500 pg/ml. Nous conduira dans la perspective future de notre étude, de compléter et
d’approfondir ce travail par une étude phytochimique avancée.

L’inhibition du développement de I’cedéme de la pate induit par le formol chez la
souris permet de conclure que I’extrait aqueux posseéde une activité anti-inflammatoire
importante lorsqu’ils sont administrés par voie intra-péritonéale. Cette activité et
comparable a celle de Diclofenac qui est un anti-inflammatoire de référence. Ceci est
confirmé par les résultats du test de numération des cellules dans le sang (FNS).

Cette plante utilisee sous différentes formes en phytothérapie par sa puissance de
I’activité anti-inflammatoire.

D’autres travaux sont nécessaires pour tester d’autres doses et d’autres extraits de la
plante. Il est intéressant aussi de définir les principes actifs de la plante ainsi que leur
structure et leurs modes d’action.
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Résumé

Résumé :

Une grande partie de 1'intérét des recherches actuelles porte sur 1’étude de
molécules anti-inflammatoire et antioxydants d’origine naturelle.

Le présent travail a pour 1’objectif de faire une étude phytochimique, et d’évaluer, comparé
et confirmer 1’activité anti-inflammatoire de I’extrait aqueux de la plante Salvia officinalis.

Les tests phytochimiques realises ont parmi de mettre en eévidence. Des
flavonoides, des tanins, des stérols, des triterpenes, des coumarines, des alcaloides et
I’absence des glycosides.

La teneur des flavonoides et plus élevée que la teneur des polyphénols totaux.

L’activité anti-inflammatoire in vitro a été évaluée par deux méthodes ; la
dénaturation du BSA et la stabilisation des membranes des globules rouges humains.
L’extrait brut de S.0 présenté une capacité intéressante pour réduire le taux de la
dénaturation des protéines, un maximal taux d’inhibition a été enregistré avec une valeur
de 53,99% a la dose 1500ug/ml. Il présenté aussi une capacité de la protection de la lyse de
la membrane, un maximal taux d’inhibition et de protection de la membrane enregistré
avec 44,99% a la dose 1500ug/ml.

L’étude in vivo a été réalisée sur des souris Swiss albinos agées et pesant entre
26-40 g. L’activité anti-inflammatoire a été évaluée en mesurant 1’cedéme induit par le
formol 3% selon la méthode de Rahmani et ses collaborateurs. L’injection par voie ip de
I’extrait aqueux de S.0. a réduit significative de volume de 1’cedéme de la patte droite par le
formol 3% chez les souris avec un pourcentage d’inhibition 25%, 31% pour les doses 150,
300 mg/kg respectivement, une réduction relativement a celle obtenue avec diclofinac,
anti-inflammatoire de référence 70%. Les résultats obtenus par le FNS montrent que le S.o
a un effet immunostimulant remarquable sur les principales cellules impliquées dans la
réaction inflammatoire.

En conclusion, S.o est une plante intéressante dont 1’extrait aqueux pourrait étre
utilisé de maniere raisonnée dans le traitement de I’inflammation.

Mots clés :Salvia officinalis, activité anti-inflammation, diclofénac, extrait aqueux.



Abstract

Abstract :

Much of the current research interest is in the study of naturally occurring anti-
inflammatory and antioxidant molecules.

The present work has for the purpose of doing a phytochemical study, and
evaluating, comparing and confirming the anti-inflammatory activity of the aqueous
extract of the plant Salvia officinalis.

The phytochemical tests carried out have among to highlight. Flavonoids, tannins,
sterols, triterpenes, coumarins, alkaloids and the absence of glycosides.

The content of flavonoids and higher than the content of total polyphenols.

In vitro anti-inflammatory activity was evaluated by two methods; denaturation
of BSA and stabilization of membranes of human red blood cells. The raw extract of S.
presented an interesting ability to reduce the rate of denaturation of proteins, a maximum
rate of inhibition was recorded with a value of 53.99% at the dose 1500ug / ml. It also
exhibited a membrane lysis protection capacity, a maximum inhibition rate and protection
of the membrane recorded with 44.99% at a dose of 1500 pg / ml.

The in vivo study was performed on aged Swiss albino mice weighing 26-40 g.
The anti-inflammatory activity was evaluated by measuring the edema induced by 3%
formalin according to the method of Rahmani and his collaborators. The ip injection of the
aqueous extract of S. reduced significantly volume of edema of the right paw by 3%
formol in mice with a percentage inhibition 25%, 31% for doses 150, 300 mg / kg
respectively, a reduction relative to that obtained with diclofenac, anti-inflammatory
reference 70%. The results obtained by the SNSF show that the S.O. has a remarkable
immunostimulatory effect on the main cells involved in the inflammatory reaction.

In conclusion, S.o. is an interesting plant whose aqueous extract could be used
in a reasoned way in the treatment of inflammation.

Key words : Salvia officinalis, anti-inflammation activity, dicofenac, aqueous extract.
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