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Thése Pharmacie QOuassa Dembélée

Hommages :

Je rends hommage aux parents décédés :

A mes grands-parents : Nianakoro Dembelé, Djénéba Dembélé

A mes tontons : Fantié Dembélé, Arouna Sangaré

A mon frére : Abdoulaye Dembélé

Vous nous avez quitté avec une grande surprise mais c'est avec la volonté d’ALLAH.
Nous avons regu vos bonseils, vos encouragements et vos benédictions tout au long
de mes études.
Aujourd’hui j'ai souhaité partager la joie avec vous mais Dieu a décidé autrement.

Dormez en paix!.

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali
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DEDICACES ET REMERCIEMENTS
DEDICACES
A ALLAH :

. Au nom d’Allah, le tout Miséricordieux, le trés Miséricordieux.

. Louange a Allah, Seigneur de I'Univers.

. Le tout Miséricordieux, le Trés Miséricordieux,

. Maitre du jour de la rétribution.

. C'est Toi Seul que nous adorons, et c'est Toi Seul dont nous implorons secours.

. Guide-nous sur le droit chemin,

N0 AW NN

. Le chemin de ceux que Tu as comblés de faveurs,

non pas de ceux qui ont encouru Ta colére, ni des égarés.

A mon pére Mamadou Dembélé :

Je ne saurais vous remercier pour 'éducation que vous m'avez donnée. Vous avez
tout mis en ceuvre pour que mes fréres, mes sceurs et moi puissions affronter la vie
en tant que responsables.

Que Dieu puisse vous donner longue vie Amen !

A ma mére Aminata Dembélé :

Chere Maman saches que les mots me manquent pour exprimer ce que je ressens
envers vous, Ne vous méprenez pas, car sans vous je suis indéfinissable.

Je suis tentée de me limiter a cet adage qui dit, je cite : « Seul le silence est grand
tout le reste est faiblesse ».

Sachez que je suis fiere d’étre le fruit de tous vos sacrifices. Que Dieu puisse vous
donner longue vie Amen |

Il est un devoir pour nous de suivre votre exemple dans I'honneur et la dignité. Toute

ma tendresse.

A mon papa Quarazan Dembélé et sa femme Fafa Tangara, merci pour tout le

soutien moral et financier dont vous nous avez fait preuve.

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali
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A mes tontons : Dramane Dembélé, Baissou Dembélé, Yacouba Dembélé, Sina
Dembélé, Sidiki Dembélé, Moussa Dembélé, Abdoulaye Dembélé, Alou Dembélé,
Koni Dembélé et Souleymane Dembélé :

Vous avez éié des véritables péres pour moi, vous m'avez donné toutes les portes
d’entrées et de sorties de la famille. J'ai regu avec satisfaction ['éducation, des
conseils, des critiques, des encouragements, des douas et des priéres tout au long
de mes études.

Q'ALLAH le tout puissant vous récompense!

A mes tantes : Founé Sidibé, Bintou Coulibaly, Seli Tangara, Djénéba Thera,
Batoma Coulibaly, Wassa Coulibaly, Sali Sakiliba et Maimouna Doumbia.

Vous avez été ma maman, je vous remerci pour vos conseils, vos critiques, vos
encouragements, vos priéres et vos bénédictions tout au long de mes études.

Trouvez ici toute ma gratitude et ma reconnaissance!

A ma sceure jumelle et son époux : Founé Dembélé et Alidji Coulibaly

Merci pour vos soutiens sans faille que vous n'avez cessé de m'apporter.

Chére sceure, tu es a la fois mon conseiller, mon guide et surtout tu as fait preuve
d'amour indéfectible.Q’ALLAH, le tout puissant met la barakate dans votre

foyer.Amenl,

A mes freres : Drissa, Sayon, Boubacar, Sékou, Mama et Dramane. Merci pour les
efforts consentis pendant mes études. Soignons unis toujours pour renforcer la

cohésion familiale!

A mes sceures : Koni, Salimatou, Sira, Rokia, Djénéba, Kadiatou, Fatoumata et
Habibatou.

Soignons unis pour sauvegarder la cohésion familiale!

A mes cousins et cousines : Oumar, Souleymane, Drissa, Salif, Kadiatou et

Adjaratou,
Vous avez été toujours & mes cotés. Je vous remercie pour l'aide spirituelle et

mateérielle.

Etude du trattement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali
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A la famille Coulibaly : Madame Coulibaly Fatoumata Dembélé et son époux
Yaranga

Vous m'avez toujours regu avec des sourires et a bras ouverts. J'ai recu aussi
beaucoup de vos cadeaux en genre et / ou en espece. Je dirai que vous avez été
plus qu'une maman.

Gréace a vous, ce travail a vu le jour. Je n'ai vraiment pas de mots pour vous
remercier et votre famille, puisse qu’ALLAH vous paye ef bénisse ainsi votre famiile.

Que Dieu nous guide dans cette fraternité!.

A mes amies : Wassa, Koumba, Nana et Sokona
Votre existence est une source de joie pour moi. Je vous aime du fond du coeur.
Puisse ce travail vous servir d'exemple. Je vous souhaite beaucoup de courage et

perséverance. Soyez sages.
A mes neveux et niéces : Cheikna, Adama, Aicha et Djénéba

Je n'ai pas de mots pour exprifner ici I'estime que je porte pour vous.

Veuillez trouver dans ce travail, toute ma reconnaissance et ma gratitude.

Etude du traitement traditionnel de |’hypertension artérielle au Mali
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REMERCIEMENTS

Amon mairi : Issa Coulibaly.
A ma grande mére chérie : Yah Coulibaly.

Aux familles : Arouna, Dramane, Diarra, Coulibaly, Dembélé.
Votre humanisme, vitre fraternité, vos conseils et votre soutient matériel et spirituel
m’ont beaucoup encouragé tout au long de mes études. Ce travail est le votre.

Soignez toujours rassurer de ma reconnaissance et ma gratitude.

A mes ainés de la FMPOS : Aicha Sylla, Mariam Kouréissi, Gabdo Sagouda, Ami
Diarra,

Drissa Traoré, Assitan Traoré.
A ma chérie : Elisabeth Dembélé.

A mes amies de la LIEEMA de la FMPOS : Awa Maiga, Lalaicha Sall, Mada Sissoko,
Oumou Traoré, Alima, Sokona Dehbélé.

Merci pour votre amitié et du courage pour les étudesl!.

A mon ami Drissa Traoré :

Nous avons été des compagnons de travail. Nos veillées a I'approche des examens
n'ont pas été inutiles. Tu as été plus qu'un ami puisque tu as toujours trouvé une
solution a mes caprices et problémes. Et tu as toujours songé a mes problémes.

Merci pour tout et je te souhaite une bonne carriere.

A mes fréres : Sidiki, Seydou, Bama, Arouna, Oumar, Bourama, Bekaye, Adama ;

Beaucoup de courage et de succées chers fréres!

A ma copine Malado Diallo.
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Thése Pharmacie Quassa Dembelé

A la Pharmacie << Sounfiana Amadou >> a Kalaban-coro :Dr Kabiné Diane, Dr
Abdrahamane Kodio, Dr Boubacar Tounkara, Oumou, Lamine Koloma, Yacouba
Konaté.

Dr Diane ; merci pour la formation, la collaboration, le soutien matériel et finacier

regus tout au long de mes stages.

Au personnel du Département de Médecine Traditionnelle (DMT) de I'Institut National
de Recherche en Santé Publique (INRSP) :

A mon docteur Siaka Diakité

A mes tantes Aichata Baby, Fatoumata,

A tonton Fagna Sanogo, tonton Kassim, tante Tapa,

L’équipe de production : Adama Camara, Fousséiny Koné, Mme Dicko, Mme Gada,
Aux manceuvres et aux gardiens du Département ;

Je n'ai pas de mots pour vous remercier. QUALLAH vous récompense!.

A mes camarades internes du DMT :
Salimata Dagnoko, Esther Coulibaly, Lamine Diarrassouba, Ahmed Koné, Philippe
Traoré et Caleb Guirrou, pour les moments ageéables et inoubliables passés

ensemble. Bonne carriére professionnelle a tous. Amicalement]
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MENTION SPECIALE

Au peuple malien

A T'université d’Oslo (Norvége) pour son soutien matériel a travers le projet CNRST-
NUFU Plantes médicinales

Au professeur Drissa Dialio pour la formation reque

Au professeur Moussa Harama

Au professeur Rokia Sanogo pour ses conseils et critiques

AU Dr Diane et sa famille

Au personnel du Département de Medecine Traditionnelle (DMT) de I'Institut National
de Recherche en Santé Publique (INRSP) :

Au Dr Traoré Aminata au laboratoire de biochimie a 'INRSP

A la pharmacie << Sounfiana Amadou >> & Kalaban-coro

A mes camarades internes du DMT

Au comité LIEEMA de la FMPOS

A l'association <<WUWUWECOO>>

A tous mes enseignants du fondamental, du lysée et de I'université.
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A Notre Maitre et Président du Jury:Professeur Moussa Harama

Professeur de chimie organique et de chimie analytique a la Faculté de
Médecine, de Pharmacie et d’'Odontostomatologie (FMPOS),
Responsable de ’enseignement de la chimie organique a la FMPOS.

Honorable Maitre, vous nous faite ce jour un honneur en acceptant de présider ce
travail malgré vos multitudes occupations.

Nous avons bénéficié aussi de votre riche enseignement, votre sympathie,

Votre disponibilité, votre humilité, toutes choses.

Trouvez ici cher maitre le témoignage de notre haute reconnaissance.

Etude du traitement traditionnel de ’hypertension artérielle au Mali
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A notre Maitre et Juge, Docteur Mamadou Diarra

Maitre assistant en cardiologie

Honorable Maitre, nous sommes trés touché par l'intérét que vous avez porté a ce
sujet mais aussi par la spontanéité avec laquelle vous avez accepté de le juger.
Nous avons beaucoup d'estime pour vous, nous ne doutons pas un seul instant de
notre rigueur, de votre dévouement et de votre sens élevé de 'honneur

Cher maitre, soyez rassuré de notre sincére dévouement.

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali
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A Notre Maitre et co-directrice de Thése : Professeur Rokia Sanogo
Maitre de conférence agrégé en pharmacognosie

Enseignement de la pharmacognosie a la FMPOS

Honorable maitre, vos grandes qualités de formatrice jointe a votre modestie, font de
vous une femme exceptionnelle.

Nous avons admiré vos compétences scientifiques et vos qualités humaines tout au
long de ce travail. _

Votre présence a nos cotés dans les étapes de la réalisation de ce travail révéle
votre bonté et confirme I'attention que vous portez a vos étudiants et au travail bien
fait.

Cher maitre, Merci.
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A Notre Maitre et Directeur de These : Professeur Drissa Diallo

Maitre de conférence agrégé en pharmacognosie,

Premier assesseur de la FMPOS,

Chef du Département de Médecine Traditionnelle (DMT} de I'Institut National de
Recherche en Santé Publique (INRSP),

Responsable de 'enseignement de la pharmacognosie et de phytothérapie a la
FMPOS

Honorable maitre, ¢’est un grand honneur que vous nous avez fait en acceptant de
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LISTES DES ABREVIATIONS ET DES FORMULES CHIMIQUES

ACTH : Adreno-corticotrophine

ADH : Hormone anti- diurétique

AHC : Anti- hypertenseurs centraux

AINS : Anti Inflammatoire Non Stéroidiens
AVC . Accident Vasculaire Cérébral

BAW . Butanol-Acide acétique-Eau

CCM : Chromatographie en couche mince
DCM : Dichlorométhane

DMT : Département de médecine traditionnelle
DPPH : 1,1' diphenyl-2 picrylhydrazyle

ECG : Electrocardiogramme

ED : Eau distillée

ES : Effets secondaires

EtOH : Ethanol

EUV : Excrétion urinaire volumétrique

FMPQOS : Faculté de médecine, de pharmacie et d'odontostomatologie
HTA : Hypertension artérielle

HVG : Hypertrophie ventriculaire gauche

IC : Inhibiteur calcique

IEC : Inhibiteur de 'enzyme de conversion
INRSP : Institut National de Recherche en Santé Publique
IR: Insuffisance rénale
JNC: Joint National Committee on detection; evaluation and treatement of high blood
Pressure

Mn : Minute

MTA : Médicament traditionnel amélioré

N° : Numéro

OMS : Organisation mondiale de la santé

P¢: Pression

PA : Pression artérielle

PAD : Pression artérielle diastolique

PAS . Pression artérielle systolique

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali




Thése Pharmacie QOuassa Dembélé

PS : Pression sanguine
Rf : Facteur de rétention
TA : Tension artérielle
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| —INTRODUCTION

L'hypertension artérielle (HTA) est la maladie cardiovasculaire la plus fréquente.
L'HTA a des conséquences graves comme le choc cardiaque, les coronaropathies,
avec infarctus du myocarde et la mort subite.

Elle est aussi la principale cause d'insuffisance cardiaque, d’insuffisance rénale et de
lanévrisme de 'aorte (J. Hunter ; 1996).

Le traitement de I'hypertension est généralement un traitement a vie, ¢’est pourquoi
les médicaments doivent étre efficaces et bien toléré. L’évaluation du colit des anti-
hypertensifs montre que les populations d’hypertendues des pays en voie de
développement auront forcement faute moyen une mauvaise observance
thérapeutique. Au Mali, le médicament doit &tre accessible et & bas prix pour la
majoritt des gens concernés. Nombre d'entre eux ont recourt aux plantes
meédicinales pour [a prise en charge de leurs hypertensions artérielles.

Sur le plan thérapeutique, les plantes ont déja fourni d'importantes recettes
cardiovasculaires avec comme exemple : la digoxine.

Il existe encore de nombreuses plantes dont les propriétés médecinales restent peu
connues.

De nombreux travaux au Département de Médecine Traditionnelle ont permis de
valider les usages traditionnels de certaines plantes et de produire des médicaments
traditionnels améliorés (MTA).

C'est dans cette optique que nous apportons une contribution a I'étude du traitement
traditionnel de ' HTA a partir des plantes. Hibiscus sabdariffa et la recette
Nitrokoudang sont utilisées dans le traitement traditionnel de I'HTA. Nous avons
évalué leurs groupes chimiques et les activités antioxydante, diurétique et

salidiurétique.

Etude du traitement traditionnel de ’hypertension artérielle an Mali 1
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MOTIVATION

Notre travail a été motive par :

La forte prévalence de 'hypertension artérielle en Afrique.

Les complications quelle engendre sont nombreuses et invalidante.

Sa letalite reste élevée.

Sur le plan thérapeutique beaucoup de prise en charge est effectuée a partir
des plantes médicinales et sans prescription médicale.

Nous voudrions contribuer au traitement de ces nombreux hypertendus par la
mise a leurs dispositions et a moindre colt d’un nouveau traitement

traditionnel.

Etude du traitement traditionnel de ’hypertension artérielle au Mali 2
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Il - OBJECTIF GENERAL

Etudier Pactivité diurétique des calices de Hibiscus sabdariffa et de la recette "
Nitrokoudang" (écorces de tronc de Sclerocarya birrea et Vitex doniana)

OBJECTIFS SPECIFIQUES

« Caractériser les groupes chimiques présents dans la recette et du calice de
Hibiscus sabdariffa.

<« Déterminer la teneur du Na*, K* des extraits lyophilisés.

<« Determiner I'activité antioxydante des extraits de la recette et du calice d’Hibiscus
sabdariffa. "

<« Déterminer les activités diurétiques et salidiurétiques des extraits lyophilisés et

des extraits extemporanés de la recette et de Hibiscus sabdariffa.

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 3
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(- GENERALITES

1 Rappels sur l’hypertension[ artérielle :
1.1  Historique ‘

La premiere mesure directe de la pression artérielle a été effectuée par STEVEN
HALS en 1733 sur le cheval. Cent ans plus tard POISEUILLE en (1828) reprend les
experimentations chez Panimal et plus tard FAIVRE (1856) confirme ces résultats
chez 'homme. }

Le mérite revient a HERISSON en 1834 d’avoir introduit la premiére mesure indirecte

de la pression artérielle chez 'nomme a ['aide du sphygmographe (MEYER, 1978).

1.2 Définition :
L'HTA est définie par la pression artérielle trop élevée. L'élévation de la tension
artérielle se traduit par une augmen:tation des risques de morbidités (risque des
complications) et de mortalité (risque de décés) surtout en raison de ses
complications cardiovasculaires, neurclalogiques et rénales ; ce risque peut étre réduit
par un traitement antihypertenseur adapté et prévenu par le respect de certaines
régles hygiéno-diététiques. Selon le groupe OMS/ISH (International Society of
Hypertension ,1999), I'hypertension ‘est définie comme une pression artérielle
systoligue 140mmHg et/ ou une pression artérielle diastolique 90mmHg.
Actuellement la JNCVII (7eme compﬁe rendu du JNCVII®) a institué une nouvelle
classification de la pression artérielle ichez 'adulte de plus de 18 ans représentée
dans le tableau suivant :
Tableau : N° | la PA chez l'adulte de plus de 18 ans (Halima ; 2006)

Classification PAS '(mmHg) - PAD (mmHg)
De la PA |

Normale <120 et <80

Pré hypertension 120-139 ou 80-89
Hypertension 140-159 ou 90-99

De stade 1

Hypertension > 160 ou =100

De stade 2

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 4
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1.3 Epidémiologie : _
L'HTA est une cause sérieuse de morbidité et de mortalité, son incidence varie de
fagon remarquable selon les différents pays. Dans le plupart des communautés mais
pas toutes, la pression artérielle tend a augmenter avec I'age. C'est bien évident
qu'une augmentation de la pression artérielie est héréditaire, bien que la précision
genétique soit encore incertaine.
La PA des parents et de leurs enfants sont en corrélation, alors que ceux des
parents et des enfants adoptifs sont différents. La corrélation de la PA des jumeaux
monozygotiques est eievée par rapgort aux jumeaux dizygotiques. Beaucoup de
communautés noires de I'Afrique de I:ouest du nord de FAmérique ont une grande
incidence de I' HTA, alors que cette valeur tend a baisser dans les continents
indiens. Dans une certaine partie qe PAfrique et le Sud Pacifique, la PA est
exceptionnellement base. Beaucoup, d'études épidémiologiques ont confime la
positive corrélation entre le poids corporel et [a pression artérielle systiolique et
diastolique. Cette association est forte|chez les jeunes et les moyens agés mais peut
prévisible chez les vieillards. Les parents hypertendus qui perdrent du poids, leur PA
peut étre réduite (JOSEPH, 1996). _
Au Mali, Maiga et al évaluent dans un travail en zone sahélienne la prévalence de
'HTA a 23.7% (MAIGA M, 1989). La fréquence hospitaliere de 'HTA est estimée a
13,90% en Afrique (TINDAKIR N, 2004!).
En 2000 la prévalence giobale de I*hy;%.\ertension dans la population mondiale adulte
était estimée a 26,4%( Soit 26,15’1/.: des femmes et 26,6% des hommes).
La projection indique que le nombre d’hypertendu pourrait augmenter de 60% d'ici
2025 (HTA info, 2005). :
Chez les sujets de 20 a 65 ans la pré\;i'alence était de 26,6% au Mexique ( Brown et
Haydod , 2000) . En Guinge, la prévals’lance est de 43,6% en milieu urbain et 14,9%
en milieu rural. En 2002, au Niger la prévalence était de 10, 50% et 22,53% au Mali.

2. Physiopathologie (DELBARRE| 1983 ; ARAMA, 1988 ; BOUVENOT, 1995)
Si 'on considére le systéme de circulation sanguine comme une pompe aspirante et
refoulante avec son accessoire de tuya\uterie, une augmentation de la pression dans
les vaisseaux est due théoriquement soit a une augmentation du débit de [a pompe

soit & une augmentation du volume de liquide circulant soit encore a une
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augmentation des résistances périphériques globales. Dans le cas spécifique de
I'HTA, plus que Faugmentation du débit cardiaque et le volume sanguin circulant,
c'est I'élévation des résistances périphériques qui déterminent une éiévation durabie
de la pression dans les vaisseaux sanguins. Dans 95 % des cas, I'HTA est
essentielle, sans cause identifiée. Différents facteurs prédisposant peuvent
intervenir :

- PHTA est une maladie héréditaire, c'est a dire qu'il existe une corrélation entre
la pression artérielle des parents et celle de leurs enfants, il peut s'agir d'une
communauté d’habitude alimentaires ; il existe une hérédité de la pression
arterielle ; cette hérédité est polygénique, il n'a pas de géne de I' HTA ; cela a
au moins comme conséquence qu'il est nécessaire de prendre la PA des
enfants dont 'un ou l'autre des parents est hypertendu ; |

- la fréquence de | ‘HTA dans un pays est corrélée avec la consommation de sel
par les habitants de ce pays ;

- PHTA est une maladie de la résistance périphérique. Quelque soit le débit
cardiaque d'un sujet hypertendu , sa résistance artérielle périphérigue est
plus élevée que celle d’un sujet normal ; cela tient a une réactivité particuliére
des cellules musculaires lisses des parois artériolaires qui sembient trop
sensibles aux stimulés vasoconstricteurs.

- l'augmentation de la pression pulsée aortiqgue se caractérise par une élévation
de la pression artérielle systolique (PAS) et une diminution de la pression

artérielle diastolique (PAD).

3. Eticlogie :( ARAMA, 1988 ; Delbarre, 1993 ; TINDAKIR, 2004)
Nous distinguons deux types de 'HTA : 'HTA secondaire et 'lHTA essentielle.
3.1 L’hypertension artérielle essentielle :
Elle est essentielle, primaire ou idiopathique quand elle est sans cause définie. Elle
représente 90% a 95% des HTA.
3.1.1 Facteurs rénaux :

Le rein est 'un des organes principaux de la régulation de la PA en raison du
contréle hydrosodé et dans le tonus vasomoteur par intermédiaire du systeme
rénine-angiotensive. En théorie, 'HTA ne peut survenir que sur un rein pathologique

ne pouvant excréter normalement le sodium, méme si la plupart des malades

Etude du traitement traditionnel de ’hypertension artérielle au Mali 6
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hypertendus essentiels n'ont pas de |ésions rénales ou de dysfonctionnement rénal
évident, au moins dans |la phase précoce de leur hypertension.

La démonstration du réle du rein dans 'HTA essenticlle a bénéficiée de plusieurs
expériences dont celle d'une transplantation. Greffer le rein d'un animal ou d'un
homme normotendu a un animal ou & un homme hypertendu que I'on
binephrectonise, normalise la PA.

L'inverse étant vrai avec I' HTA apparaissant aprés greffe, chez un sujet initialement
normotendu & partir d’'un donneur hypertendu.

Une fonction rénale normale entraine une natriurése appelée << nafriurése de
pression >> lors d’'une augmentation de la PA. On note une installation de 'HTA
lorsque la relation PA / natriurese est altérée. Ce phénoméne montre ie mécanisme
rénal de la pression rénale artérielle. L’origine de 'HTA serait donc un défaut rénal
primitif ou acquis de I'excrétion sodée.

Les mécanismes responsables de la natreiurése de pression ne sont pas connus.
Par ailleurs, on sait que les systémes neuro -humoraux peuvent modifier cette

régulation.

3.1.2 Facteurs génétiques :

Beaucoup d'auteurs disent que le facteur héréditaire est I'une des
composantes de la pathogénie de 'HTA essentielle. Une prédisposition génétique a
I'HTA est empirique, présumée en pratique du fait de [a fréquence des antécédents
familiaux. L’héritabilité génétique de la PA estimée par |'ensemble des études
familiales est remarquablement constante, voisine de 30%.

Les facteurs héréditaires de divers auteurs peuvent étre neurogénes, neuro
humoraux ou rénaux. L'HTA d’origine génétique est en fait établie bien que les
modalitts de la transmission restent encore discutables: autosomales
monogénétiques ou polygénetiques. Les preuves d'un déterminisme génétique de la
TA-ont conduit a rechercher des marqueurs geénétiques de la sensibilité a
I'hypertension. Ces marqueurs peuvent consister :

e Soit dans un parametre intervenant dans la régulation physiclogique de

I'HTA ;
o Soit dans une caractéristique associée, qui exprime le polymorphisme

génétique sans avoir le lien avec la valeur effective de la TA.
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Diverses anomalies ont été décrites chez les normotendus originaires d’une famille
d’hypertendue, mais la plupart de ces observations devront étre confirmées par des
etudes plus poussées :

v Anomalies de la fonction rénale ;

v Anomalies du systéme nerveux sympathique ;

v Anomalies du transport transmembranaire des électrolytes (Na* et K" ; Na* et

Li*) ;
v Sensibilité d'origine génétique aux facteurs environnementaux :
v Polymorphismes  particuliers sans lien avec les mécanismes

physiopathologiques.

3.1.3 Facteurs diététiques : (OMS, 1983 ; Delbarre, 1993)
3.1.3.1 L'obésité :

L'obesite est un exces de poids du & une inflammation des réserves
génétiques ; c’est a dire de la masse grasse.

L'HTA est plus frequente chez les sujets obéses. On note que I'effet du poids
se manifeste par les surcharges pondérales minimales, et prédomine dans les
obésités a distribution abdominale. Presque tous les sujets obéses de plus de 50 ans
sont hypertendus. Le risque de développer 'HTA est tripié a partir de 20 % d’excés
pondéral. Il existe un parallélisme évolutif entre le poids et la PA : un gain de poids
de 10 % a l'age adulte entraine en moyenne une élévation de 8mm de Hg de la
pression systolique.

Le mécanisme expliquant la corrélation entre la tension artérielle et 'obésité
n'‘est pas connu. Nous allons évoquer laugmentation de la ration sodée,
I'accroissement de la réabsorption tubulaire du sodium par suite d’'une élévation des
taux d’insuline la hausse des taux d'cestrogéne, la disproportion entre la masse et la
dimension du rein, la disproportion entre I'hypervolémie et |la capacité vasculaire et le
renforcement de I'activité sympathique du fait de 'augmentation de la consommation
d'énergie. L'idée que la rétention sodée serait accrue les personnes obéses gagne
du terrain depuis qu’'on a récemment mis en évidence chez eux une altération de la
pompe a sodium. En outre, il se peut que les obéses consomment plus de sel que

les autres.
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3.1.3.2 Sels et autres facteurs alimentaires :

Le réle de l'alimentation est maintenant connu pour &tre un facteur prédisposant
de 'HTA.

o lessels:

L'HTA essentielle est surtout observée dans les pays ou la consommation de
sodium est élevée (> 100mmol/j). Dans la population primitive ou la consommation
sodée est faible, la prévalence de 'HTA est également faible. Le rdle du sel dans
'HTA est I'efficacité d’un régime désodé pour faire baisser les chiffres tensionnelles
d’'une fagon significative et méme normaliser certaines HTA limites. (Halima,2006)

» Les principaux ions : (Issiaka, 2008)
%+ L’ion sodium (Na") :
C'est le cation le plus abondant des liquides extracellaires, il est secrété dans I'urine
et la sueur.
Le sodium est fortement influencé dans la distribution de l'eau par I'osmose. Il joue
un réle important dans I'équilibre acido-basique, dans les sucs digestifs, dans la
conduction des influx nerveux et la conduction des potentiels d’action musculaires.
Sur le plan intracellaire, le sodium joue un réle essentiel pour le potentiel
membranaire des parois cellulaires de méme que cofacteur de plusieurs enzymes.
La carence en Na* peut entrainer les troubles liés a Fexcés, de 'HTA, de la rétention
d’eau (avec une prise de poids) et d’ulcéres d’estomac.
Il faut consommer du sel marin et éviter les conserves.
L’apport quotidien minimal est 550 &4 100 mg de Na* par jour.
< L'ion potassium (K*) :
Il est présent dans les liquides extracellaires et intracellaires. Un apport alimentaire
normal fournit la quantité nécessaire de K*.
Le potassium joue un réle important dans I'équilibre de I'eau, dans les tissus. C'est
un tonique cardiaque et musculaire. [l est aussi utilisé dans la fabrication des sucres
et des protéines.
La carences en potassium peut donner la soif , les troubles de rythmes cardiaques
les crampes , la grande fatigue rhumatisme, la polyarthrite chronique , les affections
pulmonaires et le retentissement du transit.
Les principales sources sont : les légumes secs, les céréales, le lait, les fruits secs,
le blé, les algues.

La guantité moyenne de K" d'un adulte est inférieure a 1g par jour.

Etude du traitement traditionnel de ’hypertension artérielle au Mali : 9
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< L’ion calcium (Ca?") :
Le calcium est un regulateur cardiaque, il améliore 'endormissement et favorise la
tension musculaire. C'est un élément essentiel a la croissance et a I'entretien des os.
Chez 'hypertendu le taux de calcium cytoplasmique est élevé dans les plaquettes
sanguines, les mécanismes qui jouent un réle dans la répartition du calcium
cytoplasmique peuvent étre altérés,
Ces anomalies ont été mises en évidence chez le rat :
* Au niveau des récepteurs couplés a un canal ionique et des récepteurs
couplés a une pompe ionigue, une augmentation de l'influx du calcium dans
les cellules musculaires lisses. Chez Fhomme, il a été démontré in vitro que
les artéres de I'hypertendu se contractent de fagon plus intense que celles des
normo tendus sous laction de la noradrénaline et de I'angiotensine Ii.
* Les mécanismes de sortie du Ca?" peuvent étre également altérés : I'activité
de 'ATPase/Ca® dépendante est diminuée dans les maladies d’hypertension
expérimentales. |l en est de méme dans les plaguettes sanguines des patients
hypertendus.
La pompe Na'/Ca®" peut étre également perturbée par le facteur endogéne digitoxine
(ANH). La carence en calcium peut provoquer certaines pathologies telles que : la
nervosité, l'agitation, la dépression, le rachitisme, la carie dentaire, 'eczéma et
l'insomnie.
Les principales sources de calcium sont: les produits laitiers, les fruits secs, les
graines de sésames et soja. [l se trouve également dans la vitamine D et dans le
polien.
La quantité moyenne de Ca?" est de 500 & 1000 mg par jour pour un adulte.

< L’ion magnésium (Mg>") : .
Le magnésium joue un réle dans I'équilibre nerveux et le stress. Il joue aussi un role
dans la formation des anticorps, dans la décontraction musculaire, dans la
croissance des os et des dents.
L'absence de cet élément minéral peut provoquer la fatigue, I' asthme , la
dépression , I' hyperémotivité , I'insomnie , I'anxiété , les crampes , les tremblements,
les accidents cardiovasculaires ( AVC ), l'arthrose et les troubles digestifs.
Le Mg? se trouve dans les céréales, le cacao, la noix, les lentilles cuits, le haricot
vert, les [EBgumes verts, le chocolat noir, les fruits secs, le ginseng et dans le blé.

La quantité moyenne de Mg?" est de § & 7 mg par jour pour un adulte.
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< L’ion ferreux (Fe") :
Le fer joue un rdle important dans fa formation des globules rouges et il renforce
cette immunité, C’est un défatiguant et un antioxydant (radicaux libres). La carence
peut provoguer une anémie, la paleur, Pancrexie, la sensibilité aux germes, une
diminution des capacités physigues et des performances mentales.
Les principales sources de fer sont ; les légumes a feuilles vert -foncées , les fruits
secs , les lentilles , les légumineuses , les viandes rouges , les amandes , la gelée
royale , les jaunes d'ceufs.
La quantité moyenne de Fe*" est de 1 a 2 g par jour pour un aduite.

< L’ion chlorure (CI'):
C’est un anion principal du liquide extraceliaire, il est secrété dans P'urine. Du point
de vue physiologique, les éléments de sel de cuisine sont les plus fréquents dans le
liquide extracellulaire. Le chlore et le sodium déterminent une large mesure de
volume et de pression osmotique.
Une quantité normale de, chlorure de sodium fournit les quantités requises de CI".

< L’ion chrome (Cr *):
Le chrome joue un réle important dans l'assimilation des glucides, il diminue aussi
les mauvais cholestérols et augmente les bons cholestérols. Le chrome associé a
l'insuline est réduit pour produire 'énergie provenant des glucoses.
Sa carence peut provoquer le diabéte, I'intolérance aux glucoses, l'artériosclérose et
hyperlipidemie.
Les principales sources de chrome sont : la pomme de terre , le ginseng , la levure
de biére , les matiéres grasses , I'huile végétale et les aliments non raffinés.
{[ ya d'autres ions qui interviennent dans l'alimentation comme facteur prédisposant
de I'HTA : le cobalt , le cuivre , le fluor , licde , le manganése , le phosphore | le

soufre , le zinc , le silicium | le sélénium.....

¢ L'alcool:
La consommation excessive d’alcool est un facteur de risque dHTA et de causse
classigue de résistance au traitement.
Plusieurs mécanismes peuvent intervenir :
L’augmentation des taux sanguins de cortisol, I'élévation des concentrations des
catécholamines et des effets au niveau du systéme rénine-angiotensine ou d’une

hormone antidiurétique.
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La désintoxication entraine une décharge adrénergique excessive, ou d'une hausse
transitoire de TA. Le retour de TA a la normale en cas d’abstinence donne a penser
gue son elevation sous l'effet de lalcool n'est pas définitive et ne conduit pas
nécessairement a une hausse continue sur une longue période,
L'alcool est le troisieme facteur de risque d’HTA aprés 'dge et la surcharge
pondérale et son effet apparait pour une consommation supérieure ou égale a 60gr/j
soit une bouteille de vin.

e Tabac:
L’hypertension artérielle est plus fréquente chez les ex-fumeurs, surtout aprés
50ans ; I'écart est alors voisin de 5 a 6%. Aprés 50ans, la fréquence minimale est
observée chez les fumeurs.
Fumer une cigarette (fabagisme aigu) peut provoquer une augmentation moderée de
la PAS. Le tabagisme potentialise 'HTA et est un risque artériel.

« Diabete:
L'HTA atteint 50 a 75 % des diabétiques. Son mécanisme est différent selon le type
de diabéte. Dans le diabéte de type |, elle est essentiellement secondaire a la
néphropathie qui ne devient apparente qu’a partir d'une dizaine d’années d’évolution.
Dans le diabéte de type |l, elle est liée a l'insulino -résistance et elle précéde souvent
I'apparition de I'hyperglycémie.
Quel gu’en soit le mécanisme, 'HTA augmente la morbidité et la mortalité liées au
diabéte, tout particﬁliérement la néphropathie, la rétinopathie et les accidents

cardiovasculaires.

3.2  Hypertension artérielle secondaire :
Elle représente 5 % des cas d’ HTA dans les pays riches et 36% des cas les pays
Africains. L’étiologie est surrénalienne, rénale ou toxique ; sa mise en évidence
autorise un traitement spécifique pouvant permettre la cure de 'HTA.
Plusieurs causes sont incriminées :
3.21 L’HTA due aux produits médicamenteux ou non médicamenteux :

De nombreux produits médicamenteux ou non sont a I'origine d’une élévation de
la tension artérielle ; nous pouvons citer les médicaments tels que : les contraceptifs
hormonaux, les vasoconstricteurs nasaux, les corticoides, les anti-inflammatoires

non stéroidiens, 'éphédrine, les amphétamines, les inhibiteurs de la
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monoamine-oxydase (IMAO) et antidépresseurs fricycliques : et les produits non
médicamenteux tels que: la réglise, les pastis sans alcool. En général, ces
¢lévations tensionnelles sont le plus souvent transitoires réversibles dés 'arrét de la

medication.

3.2.2 L’HTA due a une maladie organique :

3.2.2.1 L’HTA due aux maladies du rein :

Une HTA renovasculaire est [iée a une maladie des deux artéres rénales a l'origine
d’'une ischémie du rein situé en aval. La disparition ou 'amélioration de 'HTA avec la
cure de la lésion sténosante de l'artéere rénal apporte la preuve formelle de la
responsabilité de la sténose.

L'HTA est alors d’installation rapide et peut s’aggraver brutalement. L'HTA est en

rapport avec une importante stimulation du systeme rénine angiotensine aldostérone.

3.2.2.2 L’HTA par néphropathies parenchymateuses :
= Les néphropathies bilatérales :
Cest la plus grande cause rénale de [PHTA. Toutes les néphropathies
parenchymateuses bilatérales ou chroniques peuvent étre a l'origine d'HTA. |l s’agit :
% d'une glomérulonéphrite chronique primitive ou secondaire,
% d’une néphropathie tubulo -interstitielle chronique,
% d’une polykystose rénale.

L’origine de I'HTA est principalement due a 'hypervolémie induite par la baisse du
débit de filtration glomérulaire. L'HTA chez le diabétique peut s'inscrire dans le cadre
des néphropathies diabétiques. Il s’agit d'une néphropathie glomérulaire.

» Les néphropathies unilatérales :
Elles sont beaucoup plus rares. [l peut s’agir d’'une pyélonéphrite chronique sur
'obstacle ou reflux; d'une atrophie rénale unilatérale (hypoplasie rénale

congenitale).

323 Causes endocriennes :

Elles sont plus rares que les causes précedentes ;
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3.2.3.1 Hyperaldostérolisme ou syndrome de Conn :
Il est lié & un adénome surrénalien ou a une hyperplasie bilatérale des surrénales.
Dans ce cas 'HTA est du a une rétention sodée induite par I'aldostérone sécrété en

grande guantité.

3.2.3.2 Hypercorticisme ou syndrome de Cushing :

L’HTA a la cour du syndrome de Cushing est estimé a 80 % des cas et concerne
plus volontiers le carcinome surrénalien ou la sécrétion ectopique d’ACTH. L'HTA
s'expliqgue par l'augmentation de la réabsorption du sodium a lorigine d’une

augmentation du volume plasmatique.

3.2.3.3 Le phéochromocytome :

Il s’agit d'une maladie trés rare mais potentiellement mortelle. C’est une tumeur de la
medullosurrénale secrétant des catécholamines en excés. On observe en général
une hypertension labile avec alternance de poussées tensionnelles et de tension

normale.

3.2.3.4 La coarctation de 'aorte :
Elle correspond au rétrécissement congénital de 'acrte aprés le départ de la sous-
claviére gauche. Elle peut étre responsable d° HTA caractérisée par le fait qu’elle est

limitée aux membres supérieurs.

3.3 L’Hypertension artérielle gravidique :

Au cours d’'une grossesse normale, la PA qui baisse s’explique par une réduction
des résistances vasculaires périphériques. Mais dans certains cas pathologigues, la
PA tend a s’élever entrainant une hypertension gravique. L'HTA représente 8 a 10
% de toutes les grossesses chez les jeunes primipares et 40 a 50% des grossesses
gémeliaires. Ces grossesses s’accompagnent d’'un risque accru de complications
graves pour la mére (éclampsie, atteinte rénale ou hépatique, hémorragie cérébrale,
coagulation intra vasculaire disséminée, hématome retro-placentaire voire déces)
que pour I'enfant (prématurité, retard de croissance intra utérine, mort in utero). Ces
complications sont essentiellement liées & l'apparition d'une pré éclampsie, ce qui
multiplie le risque d’hypotrophie et de mort foetale par vingt, mettant cette pathologie

au premier rang de la morbidité et de la mortalité périnatale.

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 14




These Pharmacie QOuassa Dembélé

La pré éclampsie est 'HTA survenant aprés la vingtiéme semaine d'aménorrhée
chez une jeune femme primipare sans antécédent d'HTA et s’accompagne d’une
protéinurie et cadéme généralisé. Cette pré éclampsie peut progresser rapidement et
se compliquer de convulsions (éclampsie) parfois précédées de céphalées,
d’'épigastralgie, d'une hyper-reflexivité et d’anomalies visuelles. Toutes ces
complications entrainent une nécessité ultime d'un bilan clinique et para clinique

chez les hypertendus.

4, DIAGNOSTIC :
41 Circonstance de découverte de 'HTA :

L'HTA est le plus souvent découverte lors d'un examen systématique parfois
d'une complication .Certains symptomes (céphalées, vertiges , acouphénes ) ne sont
pas specifiques de 'HTA a linverse, il faut connaitre les sighes de I'hypertension

accéléré ou maligne : amaigrissement , soif, céphalées ( www.besoncom.cardio.net )

Technique de mesure de la pression artérielle :
La PA est mesurée en plagant un brassard gonflable autour du bras et en détectant
la pression systolique et diastolique soit par la détection de bruit artériel {méthode

auscultatoire) soit par la détection d'oxillation artérielle (méthode oxillometrique)

4.2 Etude de retentissement de 'HTA :
4.21 Bilan étiologique de 'HTA :
Le bilan minimum recommandé par 'OMS comprend :

4.2.1.1 Un examen de sang avec dosage de :
< La créatinémie : permet d’apprécier la fonction rénale ;
< La kaliémie: permet de mettre en évidence une hypersécrétion
d'aldostérone primaire ou secondaire ;
% La glycémie : permet de dépister le diabéte ;
< Le cholestérol total: a pour but de rechercher une hyperlipidémie
associée.

%+ L’uricéemie : permet de dépister une hyper-uricémie.
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4.21.2 Unexamen d'urine :
Il se fait @ la bandelette, la protéinurie, 'hématurie et la glycosurie pour dépister

une éventuelle néphropathie ou un diabéte.

4.21.3 Un électrocardiogramme (ECG) :
Ce bilan doit étre effectué sous régime normo sodé et avant tout traitement. il
doit étre complété lorsquil existe une anomalie par e dosage :
< D’une protéinurie de 24h si la bandelette est positive ;
< D’un ionogramme urinaire pour une recherche de fuite urinaire de K si la
kaliémie est basse ;
< L'ECG appreécie le retentissement cardiaque ;

% Le fond d’ceil utile dans 'HTA sévére.

4.2.2 Atteinte viscérale associée :
* Retentissement cardiaque :

On recherche les signes d'insuffisance cardiaque ou d’insuffisance coronaire. L'ECG
doit &tre effectué a ia recherche d'une hypertrophie auriculaire, d'une hypertrophie
ventriculaire gauche. Une radiographie du thorax peut préciser le volume cardiaque.
L'échographie plus sensible que 'ECG peut apporter des renseignements d’un grand
intérét ; son usage ne peut étre préconisé de fagon systéfnatique, mais elle sera
souvent effectuée dans les populations a risque et chez I'hypertendu systématique.

e Retentissement cérébral :

Une complication peut avoir été la circonstance révélatrice de I'MTA : mais il faut
savoir rechercher un accident ischémique transitoire, des signes neurosensoriels.
L'étude d'ceil est classique (stade | et Il : artéres fines, irréguliéres voire spasmées
avec signes du croissement, stade Il : hémorragies exsudats ; stade IV : oedéme

papillaire).

» Retentissement rénal :
Il comprend le dépistage urinaire par bandelette de la protéinurie, d’'une hematurie
complétée, s'il y a lieu de culot urinaire, du compte du dosage de la protéinurie des

24 heures. La détermination de la fonction rénale par fa creatinémie est

systématique.
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La recherche de la micro albuminurie par réactif pourrait s’avérer un bon marqueur
rénal du risque cardiovasculaire, cela est déja validé chez I'hypertendu diabétique

non insulinodépendant et l'intérét est a affirmer dans 'HTA essentielle.

4.2.3 Le dépistage de 'athérosclérose :

Le dépistage de l'athérosclérose est évidemment clinique & la recherche de
manifestations angineuses, d'une claudication des membres inférieurs ; la palpation
des pouls, et l'auscultation des axes vasculaires: l'aorie, des artéres rénales,
fémoro-iliaques et carotides. Une anomalie clinique et / ou un contexte mulitirisque
peuvent conduire au dépistage de plagues athéromateuses par échographie

vasculaire.

424 Evaluation du risque cardiovasculaire absolue ;

Apres avoir établi un diagnostic d’'HTA, il est nécessaire de situer 'ensemble de
risques cardiovasculaires associés. Nous individualisons les facteurs du risque non
modifiables (I'age, le sexe, la prédisposition génétique) et les facteurs de risques
modifiables ('HTA elle-méme, ['hypercholestérolémie, l'obésité, le diabéte, la
sedentarite).

Des grilles ont été établies, issues d’études épidémiologiques permettant en fonction
de 'age, du sexe, du niveau de cholestérolémie et du niveau de PAS, d'évaluer le
risque cardiovasculaire du patient. Ainsi, on peut opposer 'homme de la
cinquantaine, fumeur, hypercholestérolémie, hypertendu a haut risque
cardiovasculaire et la femme ayant 'HTA légére isolée, en labsence -de tout autre
facteur de risque cardiovasculaire est faible.

4.2.5 Dépistage de I'HTA secondaire :

L'interrogatoire est un élément essentiel de I'approche clinique de 'HTA.

Il permet de situer les antécédents familiaux d'HTA et de complications
cardiovasculaires chez les parents, mais également dans ia fratrie en faveur d’'une
éventuelle origine génétique. Il peut s'agir d'une cause toxique: réglisse,
vasoconstricteurs nasaux, contraception cestroprogestative et 'alcool.

Il permet d'orienter vers une cause uronéphrologique de suspecter une origine
renovasculaire athéromateuse devant I'HTA récente chez un homme de la

cinquantaine ou par la fibroplasie de l'artére rénale chez uné jeune femme avec
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I'HTA persistante a 'arrét du contraceptif et en 'absence d’'antécédents familiaux ou
de s’assurer de I'absence de signes d’hypercorticisme, de paroxysmes tensionnels,
de lautriade céphalée—tachycardie sueurs. En fin il est essentiel de disposer d’une
détermination de la kaliémie effectuée au laboratoire sans garrot avec une ponction
franche pour ne pas méconnaitre une hypokaliémie, susceptible d'évoquer 'HTA
secondaire. Le bilan de 'hypertendu peut aller du plus simple au pilus compliqué et

'ensemble de ces examens ne saurait étre systématique.

5. Conséquences de I’'HTA:
La gravite de I'HTA tient a son retentissement sur les organes cibles. Un certain
nombre d'organes nobles peuvent étre touchés a priori, le cceur, le cerveau, le rein

mais aussi I'ceil (Thomas et al, 1994 ; Barrie et al 1987).

5.1 Conséquences cardiaques :
La consequence cardiague majeure de 'HTA est 'hypertrophie ventriculaire gauche
(HVG) qui constitue un marqueur de gravité de cette pathologie. Environ un quart
des hypertendus présentent un HVG .Cette HVG est initialement réversible et au
début permet de maintenir la fonction d'éjection du ventricule gauche. Toutefois,
cette adaptation devient néfaste a la longue et entraine trois conséquences :

e L’cedéme pulmonaire,

+ L'insuffisance coronaire fonctionnelle,

» Les troubles du rythme cardiaque avec un risque élevé de mort

subite.

5.2 Conseéquences vasculaires :

L'HTA méme non compliguée s'accompagne des modifications structurales et
fonctionnelles des arteres de gros et moyen calibres. Au niveau des gros vaisseaux,
altération la plus constante est la diminution de [a compliance. L’artériosclérose est
fréquente chez les sujets hypertendus. Pour les petits vaisseaux, les lésions sont
moins fréquentes mais plus spécifiques et se produisent dans les reins, la rétine et le

cen/eau.

5.3 Conséquences rénales :

Il existe trois types d'atteintes rénales au cours de 'HTA :
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o La néphro-angiosclérose : c'est une atteinte des artérioles rénales qui
prédomine sur les vaisseaux pré-glomerulaires. L'importance de ces lésions
est corrélée a la sevérite et a Ia_durée de 'HTA, et peu, lorsqu’elle est sévere,
aggraver cette derniére.

o L’athérome des artéres rénales : c'est une atteinte des gros vaisseaux qui
peut compliquer 'HTA ancienne et peut s’aggraver quand la sténose devient
significative. Ces sténoses sont trés évolutives et peuvent aboutir 2 une
atrophie rénale qui peut aboutir a2 une insuffisance rénale.

o L’aglomérulosclérose : elle n'est pas spécifigue a 'HTA mais trés impliquée
dans la progression des lesions rénales. Au cour de I'HTA, [latteinte
glomérulaire peut étre aussi bien une résultante de {'ischémie secondaire a la
réduction du calibre des vaisseaux pré-glomérulaires. En effet, la sciérose
progressive des gloméruies qui est responsable de la réduction néphronique
et de la diminution de la fonction rénale aggrave a son tour FHTA du fait de
I'incapacité du rein a excréter suffisamment 'eau et le sel. Ce cercle vicieux

ainsi crée peut aboutir a l'insuffisance rénale chronique (IRC) terminale.

5.4 Conséquences cérébrales :
L’HTA est le facteur de risque majeur de toute pathologie vasculo-cérébrale. Un AVC
sur deux survient chez un hypertendu. On dispose deux types de troubles
cérébraux :
% Les troubles mineurs : céphalées, bourdonnement d'oreilles, scotome
et vertige.
% Les troubles majeurs: encéphalopathie hypertensive, infarctus

cérébraux, accident thrombotique et hémorragie méningée.

5.5 Conseéquences gravique :

Elles représentent un danger pour la mére et I'enfant. Ainsi les risques pour I'enfant
sont : la mortalité fostale, la mortalité périnatale, le retard de croissance in utero .
Les risques pour la mére sont : un hématome rétro placentaire avec décollement du

placenta, l'insuffisance rénale aigue, post-partum, une éclampsie.
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6. Traitement de "'Hypertension artérielle :
BUT:
Dans I'hypertension artérielle, le but du traitement est de :
= procurer a I'hypertendu une qualité de vie dite normale ;
e réduire I'incidence des évenements cardiovasculaires ;
e prevenir les complications sur les organes cibles

o eviter la progression vers une HTA plus sévere.

MOYENS :

Deux moyens sont le plus souvent utilises : un traitement non médicamenteux et un
traitement médicamenteux.

6.1 Traitement non medicamenteux

6.1.1 Mesures hygiéno-dietétiques :

Il s’agit de la reduction pondérale et de la limitation des apports sodes. Selon ce
contexte métabolique, elles doivent privilegier soit 'exclusion des graisses saturées
et daliments riches en cholestérols en cas d'hypercholestérolémie. Nous
considérons la ration glucidique ou fractionner les repas en cas d'intolérance aux
hydrates de carbone ou de diabete. Le tabagisme devra étre interrompu, les exces
de boissons alcoolisées supprimées.

Le régime hyposodé plus ou moins rigoureux selon le cas. Seulement 30% des
hypertendus sont sensibles au sel, c’est-a-dire que la réduction de leur
consommation en sel diminue la PA. Pour les 70% restants, un régime hyposode est

inutile.

6.2 Traitement médicamenteux
6.2.1 Les antihypertenseurs :
Les antihypertenseurs sont des médicaments symptomatiques qui font baisser la
tension arterielle sans toucher & la cause de la maladie. Les médicaments
antihypertenseurs doivent étre administres au long cours et a doses suffisantes pour
ramener les chiffres tensionnels a la normale. On a souvent recours a l'association
de plusieurs antihypertenseurs.
Le traitement de 'HTA comporte :

e Le repos physique et mental ;

» Les médicaments tranquillisants pour calmer le malade ;

» Les médicaments antihypertenseurs ;
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6.2.1.1 Les diurétiques

Seuls, ils sont capables de contrdler environ 20 % des HTA essentielles. Ils agissent
en entrainant une déplétion hydrosodée puis ils diminuent la réactivité vasculaire .lls
sont souvent utilisés avec d'autres antihypertenseurs dont ils potentialisent action.

On utilise les thiazidiques et les antialdostérones.

6.2.1.1.1 Definition et classification :
Les diurétiques sont des substances capables d'augmenter la diurése en provoquant
une élimination rénale accrue du sodium. L'indication majeure des diurétiques est le
traitement des oedemes (cardiaque, trophigue, orthostatique, néphrétique) et la
phase initiale du traitement de I'’hypertension.
On classe les diurétiques trés simplement par famille suivant leur mode ou leur site
d’action.

o Les diurétiques osmotigues :
Un diurétique osmotique est une substance hydrosoluble, qui introduite en solution
dans le sang, filtre & travers le glomérule sans avoir été métabolisée (ou seulement
partiellement métabolisée, comme l'urée, et pas réabsorbée). Elle entraine avec elle
l'eau et un peu de sodium, augmente ainsi la diurése. lls sont hypokaliémiants et
agissent au niveau proximal. Les indications sont précises et limitées a la
réanimation.

o Les diurétiques a haute efficacité ou diurétiques de l'anse :
Ce sont les diuretiques les plus puissants. Le chef de fil est le furosémide. C'est une
molécule des sulfamides. L’administration se fait par voie orale ou intraveineuse.
Son action s’exerce par inhibition de la réabsorption de Na* et de CI" au niveau de la
totalité de la branche ascendante de I'anse de Henlé. La durée d’action est de 6
heures.
Il posséde également une action vasculaire périphérique et indépendante de 'action
rénale.
Chez le patient d'insuffisance cardiagque, et qui semblerait faire intervenir le systéme
des prostaglandines. Son action est une dose indépendante, elle est puissante et
persiste méme en cas d'insuffisance rénale. '
L'effet apparait 2 mn aprés I'injection par la voie intraveineuse (IV), 15 mn aprés
absorption rénale. L’effet maximal est obtenu 156 a 30 mn apres IV et 2 heures aprés

la voie cutanée,
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Limportance de la perte de la courbe explique gu'une faible augmentation de la
posologie peut entrainer une trés faible dose de Peffet.
Exemple :

» Furosemide ;

» bumetamide ;

e piretanide (libération prolongee) ;

» Les diurétiques d’efficacité moyenne : les thiazidiques

Ce sont des dérivés sulfamides.

LLeur administration se fait par la voie orale.
Leur action s'effectue au niveau du segment cortical de dilution de la branche
ascendante de I'anse de Henné par Vinhibition de la réabsorption de Na*. La durée
d’action est longue (12 a 24) heures.
A cette natriurése s'associe une importante kaliurése dont il faudra se méfier au
cours des traitements chroniques.
Un autre effet & ne pas méconnaitre, est I'hyper-uricemie qui peut provoguer des
crises de goltes chez le sujet exposé. |
|'effet natriurétique est moins important que celui des diurétiques de lanse de
Henné.
lls sont inefficaces en cas d'insuffisance rénale.
Exemples :

e hydrochlorothiazide,

« hydrochlorothiazide + amiloride,

o amlodipine,

e Indapamide.

» les diurétiques d’'épargne potassique

» Les hyperkaliémiants
Egalement dénommés diurétiques distaux, ils inhibent I'absorption des ions Na+ et
Cl- au niveau de la partie terminale du tube distal et du tube collecteur cortical. lls y
diminuent la sécrétion d'ion potassium.

» |es antialdostérones ou antagonistes de I'aldostérone :

lIs agissent par compétition avec l'aldostérone en se fixant sur ces récepteurs et les

activant, il en résulte une inhibition des effets tubulaires de I'aldostérone.
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6.2.1.1.2 Complications des traitements de diurétiques :

¢ Hypokaliémie :
Elle s'accompagne d'une asthénie, d’'une diminution de la force musculaire et des
réflexes ostéotendineuses, d'une sous décalage de I'ECG, avec l'onde T plate et
l'apparition d'une onde U.
Le risque de sa survenue motive d'associer au traitement des diurétiques
thiazidiques ou de l'anse, un épargneur potassique, nous pouvons également avoir
recours a une supplémentation potassique (Diffu-K et Kaleorid) ; I'association aux
IEC permettant également de prévenir ces hypokaliémies.

¢ Hyperkaliémie :
Elle est le fait des diurétiques épargneurs potassiques auxqueis nous pouvons
associer les IEC ou potassium ; elle survient également en cas d'insuffisance rénale,
de diabéte avec la néphropathie.

e Alcalose métabolique :
Elie est dangereuse chez l'insuffisance respiratoire chronique.

o Déshydratation excessive :
Les facteurs favorisant sont : 'age, un régime désodé strict, la dose de diurétique
recue et les pertes extra rénales de Na*. Une asthénie inhabituelle, une soif intense,
un pli sous cutané ou sécheresse de la bouche doivent alerter.

o Hyperglycémie :
Ceci concerne principalement les thiazidiques.

e Hyper uricémie :
Elle concerne les thiazidiques mais aussi les diurétiques.

o Allergies :
Elles sont rares et peuvent étre croisées avec d'autres produifs des dérivés de

sulfamides.

6.2.1.1.3 Indications :
Les diurétiques sont prescrits dans deux groupes principaux d’indication.
e HTA
» (Edéme, d’origine cardiaque, hépatique ou rénale.
e lls sont aussi indiqués en urgence cardiologique : cedéeme aigu du

poumon
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e En cas de rétention sodée sévére d'origine cardiaque, rénale ou

cirrhotique.

8.2.1.1.4 Surveillance du traitement des diurétiques :
li faut réaliser :
» Un bilan biclogique avant le traitement ;
* Un ionogramme sanguin ;
* Un ionogramme urinaire ;
¢ Un ionogramme de créatinine sanguine.
La réalisation du bilan se fait un mois aprés introduction puis tous les
2 mois. La surveillance du poids doit se faire 2 fois par semaine qui permettra de
dépister préecocement les déshydrafations, particuliérement dans les situations a
risque. La prise de la TA doit étre faite debout et couché, a la recherche d'une

hypotension orthostatique.

6.2.2 Les bétabloquants :(Halima, 2006)
Les bétabloquants sont des antagonistes compétitifs spécifiques des catécholamines
par leur interaction directe au niveau des récepteurs béta-adrénergiques. lls peuvent
étre largement utilisés. lls diminuent la fréquence et le débit cardiaque et abaissent la
pression artérielle. lls n‘ont pas d’effet sur la filfration glomérulaire, sur le flux sanguin
rénal. lis ne modifient pas I'excrétion urinaire du sodium ou potassium, mais freinent
la sécrétion de rénine et I'effet sympathique.
La liste des bétabloquants estlongue. On distingue deux types :
e les substances hydrophiles comme ['aténolol, e nadolol dont
I'élimination est rénale. -
« Les substances lipophiles telles que le propranolol, e timolol qui sont
éliminées par le foie.
Cependant, les bétabloquants ont pour effets secondaires l'asthénie, les troubles
vasomoteurs, les troubles digestifs et sexuelles & type d'impuissance.

6.2.3 Les inhibiteurs de ’enzyme de conversion (I E C) :
Les IEC sont des inhibiteurs compétitifs de I'enzyme de conversion qui dégradent
langiotensine ! en angiotansine Il (peptide actif) et bradykinine aux peptides inactifs

(www.chups.jussieu.fr )
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Ils agissent en empéchant la transformation de I'angiotansine | en angiotansine Il et
la degradation des bradykinines .L’ hypertension est surtout due a finhibition de
I'angiotensine 1l (Delbarre, 1993).
On trouve alors des inhibiteurs d’enzyme de conversion qui interagissent par
différentes fonctions :

- fonction sulfhydrile

- fonction carboxylique

- fonction phosphorée ( www.besancom-cardio . net )

Comme propriétés pharmacodynamiques, ils inhibent la synthése de
l'angiotansine I{ et la dégradation de la bradykinine ( www.chups.jussieu.fr )

Leurs effets secondaires sont entre autre ; HTA, hyperkaliémie, altération de la

fonction rénale, toux incoercible,

6.2.4 Les inhibiteurs calciques (1 C) :

Les IC ou antagonistes du calcium sont des médicaments qui permettent d'inhiber le
transfert membranaire du calcium dans ies ceilules musculaires cardiaques et les
cellules musculaires vasculaires.

lis diminuent les résistances périphériques vasculaires et la consommation en
oxygene du myocarde .Leurs indications sont multiples, elles comprennent : HTA,
angor et crise de tachycardie fonctionnelte paroxystique ou leur traitement préventif

(www.hesancon-cardio-net )

Comme effets secondaires nous avons: céphalées ou oedémes des membres

inférieurs.

6.2.5 Les vasodilatateurs directs :

Ce sont des substances qui agissent directement par dilatation du muscle lisse
vasculaire provoquant de ce fait des actions réflexes .Selon la drogue utilisée les
vasodilatateurs atteignent plus spéecifiquement le secteur artériel ou veineux
(Delbarre , 1993 ).

Les vasodilatateurs a prédominance artérielle augmentent le débit cardiaque, la
fréquence cardiaque et l'activité rénine plasmatique. En raison de leurs effets
secondaires, ils sont souvent prescrits associes a dautres traifements
antihypertenseurs, tels les diurétiques et les bétabloquants.
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Quelques exemples de vasodilatateurs

- Dihydralazine agit directement sur le muscle vasculaire.

- Diazoxide diminue les résistances périphériques et augmente le débit
cardiague.

- Nitroprussiate de sodium diminue les résistances périphériques mais la
tachycardie réflexe et augmentation du débit cardiaque sont moindres que
sous Diazoxide.

- Vasadilatateurs coronariens : nitroglycérine ou dérivés et la nifédipine.

6.2.6 Les antihypertenseurs centfraux (AHC) (issiaka, 2006):

lis s'agissent sur les centres nerveux régulateurs de la PA. lis ont peu ou pas d’effet
sur le flux sanguin rénal, sur la filtration glomérulaire et ils diminuent les résistances
vasculaires intra rénales. lls sont éliminés par voie rénale et peuvent s'accumuler
dans lorganisme en cas d’insuffisance importante. N convient de diminuer les
posologies larsque la filtration glomérulaire est inférieure a 30 ml mn. Leur
prescription est moins fréquente a cause de leurs effets secondaires mal tolérés :

sédation, sécheresse buccale, hypotension orthostatique, impuissance.

6.2.7 Associations de plusieurs antihypertenseurs

inhibiteurs de I'enzyme de conversion + diurétiques thiazidiques : Ecazide comprimé
sec.

Bétabloquants + diuretiques : Blokium-diu comprimé, Tenaretic comprimé peliicule.
Bétabloguants + inhibiteurs caiciques : Tenordate gelules (Vidal, 2002).

Structure chimique de quelques molécules utilisées dans le traitement de 'HTA :
Quelques plantes médicinales utilisés par les thérapeutes dans le traitement de
'HTA :
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Tableau N° | : Quelques plantes utilisées dans ie traitement traditionnel de I'HTA.

Familles et Noms scientifiques Drogues Reférences

Alliaceae

Allium sativum L Bulbe Arama, 1988 Boullard, 2001
Anacardiaceae

Anardium occidental L
Heena insignis .kuntze

Sclerocarya birrea Hochst
Apocynaceae

Catharantus roseus G .Don
Rauvolfia vomitoria .Afzel

Voacanga africana Strept
Asteraceae

Tridax procumbens
Cesalpiniaceae

Cassia alafa L

Cassia occidentalis L
Combretaceae

Combretum glutinosum Perr.ex Dc

Combretum micranthum G.Don

Guiera senegalensis J.F.G.mel
Euphorbiaceae

Uapaca sp

Fabaceae

Phaseolus vulgaris Ktze

Ginkgoaceae

Ginkgo biloba L
Graminaceae

Cynodon dactylon Rich
Grossulariaceae

Ribes nigrum L
Laranthaceae

Viscum album L
Malaceae

Cratagu .Spp
Meliaceae

Trichilia emetica Vah
Mimosaceae

Prosopis africana (Guill.et Perr.)

Moringaceae
Moringa oleifera Lam
Oleaceae

Olea europeae L

Ecorces de tronc
Feuilles

Racines, fruits
Parties aériennes
Racines, Parties
aériennes
Graines séches

Planies entiéres

Feuilles
Feuilles

Feuilles
Feuilles
Feuilles
Racines

Gousses sans
graines

Feuilles
Ragmes
Feuilles
Feuilies
Sommités fleuries
Feuilles

Racines

Racines, feuilles

Feuilles

Arama, 1988
Kerharo et Adam, 1974;

Koumaré et al ,1986 Fomba, 2001
Bernard, 2001

Koumaré et al, 1986 Duez et

al, 1987, Boullard, 2001

Kerharo et Adam, 1974

Boultard, 2001

Koumaré et al ,1986 Arama,, 1988
Koumaré et al, 1986 ; Boullard, 2001

Koumaré et al ,1986 ; Boubacar,
2004

Koumare et al ,1986 ; Boullard,
2001 ; Malgras, 1992

Koumaré et ai, 1986 ; Arama, 1988

Koumaréet al, 1986 ; Malgras, 1992

Koumaré et al ,1986

Boullard, 2001
Boullard, 2003
Bouflard, 2001
Bouliad, 2001
Boullard, 2001
Malgras ,1992; Boultard, 2001

Kerharo et Adam, 1974 ; Malgras,
1992

Chetina, 2003

Boullard ,2001
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Tableau n° | {(suite) | Quelgues plantes utilisées dans le traitement traditionne! de 'HTA

Familles et Noms scientifiques Drogues Références
Opiliaceae
Opilia celtidifolia Guill et Perr Racines Koumaré et al, 1986 ; Boullard, 2001
Rubiaceae
Crossopteryx febrifuga Racines, Ecorces Malgras, 1992

de tronc
Gardenia sokotensis Hutch Feuilles Arama, 1988
Mitragyna inermijs (Will.d) O.Kize  Feuilles Kerharo et Adam, 1974
Morinda lucida Racines Kerharo et Adam ,1974
Rutaceae
Zanthoxylum zanthoxyloides Racines Malgras ,1992
Solanaceae
Solanum lycopersicum L Feuilles Kerharo et Adam ,1974
Ulmaceae
Trema guineensis (Schum et Feuilles Kerharo et Adam, 1974
Thom )
Verbenaceae
Lantana camara L Feuilles Yao Koffi ,1985 ; Koumaré et al

,1986

Lippia chevalieri Moldenke Feuilles Arama, 1988
Lippia muitifiora Moldenke Feuilles, fleurs ' Kerharo et Adam ,1974

7. Rappels sur les antioxydants
7.1 Définition :
Un antioxydant est toute substance s'opposant aux effets de I'oxydation qui sont la

cause de 'altération des aliments et des composés organiques.

7.2 Les différentes espéces réactives de I'oxygene
» Les radicaux super oxydes
» [es radicaux libres
« Les radicaux alkoxyles et peroxydes
» Le peroxyde d’oxygéne
» L'oxygéne singulet
Les espéces sont utilisées pour 'organisme afin de combattire les agents infectieux.

7.3 Origines des antioxydants :

Nous pouvons trouver beaucoup d'antioxydants dans notre nourriture, tels que : la

e E, C, B, les caroténoides, les polyphénols (les flavonoides). Il semblerait
ue des

vitamin

que ces derniers contribuent de maniére significative a la prévention et le risq

maladies t

elles que le cancer et les maladies cardiaques : |
jon artérielle au Mali
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e Les maladies cardiovasculaires: Vlinfarctus du myocarde, les
thromboses, I'artériosclérose

» Les cancers . c'est particuliérement vrai pour ce qui sont induits par le
tabac (poumon, pancréas, cesophase, larynx, rein, vessie).

» Les accidents vasculaires cérébraux : les antioxydants ont une action
thrombotique (thé).

7.4 Role des antioxydants :

Un intérét croissant existe pour les antioxydants car il semblerait que les formes
reactives de loxygéne soient a forigine de nombreuses maladies comme par
exemple : la maladie de Parkinson, la maladie d'Alzheimer, I'athérosclérose, la
polyarthrite chronique, le mongolisme ou encore le cancer (Chetima, 2000).

Les antioxydants jouent également un réle clé dans la régulation de I'oxygene, ia
réduction du stress oxydatif du tabac, la réduction du taux de cholestérol, la
régulation des signaux cellulaires; ils ont aussi une action anti-infectieuse et
hémostatique. La régulation de 'apoptose qui met en jeu des enzymatiques

( caspase ) , des protéines régulatrices ( Psy , BCl; , NF , KB ... ) et des multiples
interactions avec des facteurs de contrdle de cycle cellulaire

Le glutathion réduit, joue un réle trés complexe dans la régulation de 'apoptose mais
aussi dans la transcription de génes pro et anti-inflammatoire ou de génes codants
pour 'expression d’enzyles antioxydantes (Guindo, 2006).

7.5 Sources des antioxydantes :
7.5.1 Les meédicaments :

- Le probucol {Luselle) est un médicament qui fait baisser le taux sanguin de
cholestérol et prévenir I'artherogénése en agissant comme antioxydant et en ~
supprimant la modification oxydative des lipoprotéines de basse densité.

- Le N-acétylcystéine agit en régulant les systémes de défense d'antioxydant
comme une enzyme principale : le glutathion peroxydase.

Le glutathion réduit, joue un rdle trés complexe dans la régulation de 'apoptose mais
ausst dans la transcription de genes pro et anti-inflammatoires en de génes codant
pour 'expression d’enzymes antioxydantes (issiaka, 2006)
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- D’autres médicaments comme les anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS), les antihyperlipoprotéinémiques, les antihypertenseurs (les
bétabloquants) ont des propriétés antioxydantes (Mogode D .J, 2005).

7.5.2 Les aliments :

s Lavitamine E (Tocophéro]) :
Vitamine de la reproduction, c'est le principal agent antioxydant membranaire. G'est
la vitamine de la reproduction qui prévient dans la peroxydation des lipides
membranaires par capture des radicaux. On les renconires dans les fruits et
légumes a feuilles vertes, le lait et les graines.
Exemple : la vitamine E est présente dans Lactuaca scoriolavar (la laitue), Arachis
sativum (le persil), Brassica oleraceavar (le chou)

+ [’acide ascorbique (Vitamine C) :
Substance a propriétés antiasthéniques, c'est un puissant réducteur et joue un role
important dans la régulation de ia vitamine E.
Dans le tube digestif, elle manifeste un effet antioxydant en empéchant 'oxydation
des nitrates en nitrites et nitrosamides (composés cancérigénes)
Elle se trouve dans les légumes, les agrumes et les fruits.

» Les béta caroténes :
Ils sont reconnus par importance de leurs précurseurs .Les béta caroténes ont la
capacité de capter l'oxygéne singulet .Selon Diallo Sékou en 2005 , ces beta-
caroténes contribuent & la coloration jaune , rouge ou orange des fruits et des
légumes soués.
lis se trouvent dans les légumes, les fromages, le lait, la carotte, le melon, le papaye
et les fruits jaunes.

e Le sélénium:
C’est un oligo-élément réputé pour ses propriétés anﬁoxydantes. Jadis connu comme
toxique, les effets bénéfiques du sélénium sur Porganisme ne sont connus que
depuis un quart de siécle. ! neutralise les métaux toxiques (plomb, mercure) et
prévient le vieillissement. Une carence en sélénium semble favoriser I'hypertension ;
Finfarctus du myocarde est en effet trois & quatre fois plus fréquent dans ies régions
pauvies en sélénium. |1l aurait aussi une action préventive sur certains cancers

comme le cancer de sein, du colon et de prostate.
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7.6.3 Test mesurant ['activité antioxydante au moyen des caroténoides :
» Testsur CCM
Principe :
Les plaques CCM sont préparées de la méme maniére que pour le test du DPPH
puis giclées avec une solution chloroformique a 0,5mg/ml de B-caroténe. La plaque
CCM est ensuite exposée sous une lampe UV a 254nm jusqu’a décoloration de la
plaque. Les zones antioxydantes apparaissent en jaune sur fond blanc. |l faut faire
particuliérement attention aux substances déja colorées en jaune, car elles peuvent

donner de faux positifs (Cavin, 1999)

8. Monographies des plantes
1. Vitex doniana Sweet :
Vitex doniana Sweet appartient a [a famille des Verbenaceae. Famille bien répartie
dans toutes les parties chaudes du globe.
D’autres Vitex se trouvent en Afrique comme :
Vitex diversifolia Bak
Vitex madiensis Oliv
Vitex simplicifolia Oliv
Vitex agnus-castus L
1.1 Etude botanique :
8 Nom scientifique
Vitex doniana sweet
9 Synonymes (Halima, 2006)
Vitex cuneata .et Thom, Vitex cienkowskii, Vitex umbrosa G .Don exabine, Vitex
paludosa Vatke, Vitex charienensis.
Noms (Burkill, 1985)
Frangais : Prune noire
Anglais : Black plum
Noms locaux
Bamana : koroba
Peuth:  Galbihi

Hacussa : Dhumma
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1.2 Systematique (Parkan, 1974)
Regne : Végétal

Embranchement : Spermaphyte
Classe : Dicotyledone

Ordre : Angiosperme

Famille : Verbénacée

Genre : Vitex

Espece : doniana

1.3 Caractéres remarquables (Kerharo, 1974 ; Maydell, 1990)

Vitex doniana Sweet est un arbre de 10 4 25 m de hauteur. C’est une espéce
panafricaine la plus grande et la plus fréquente des Vitex. L’écorce est brun pale a
gris blanc, lisse ou avec de longues fentes verticales étroites et des bourrelets
poisseux, avec des écailles gris clair qui tombent facilement .Tranche trés agueuse,
granuleuse, beige pale devenant rapidement jaune sale a l'air.

Les feuilles sont glabres composées de 5, plus rarement 7 folioles digités. Les
folicles obavées arrondies au sommet avec de longs pétioles 15 a 10cm.

Les fruits sont des drupes ovoides pouvant atteindre 3cm de longueur sur 2,5cm de
diamétre légérement aplaties aux deux extrémités avec de petites taches blanches ;

plus tard bruns jaunes, noirs a maturité.

1.4 Distribution / Station : _

Toute 'Afrique, savanes cotieres foréts secondaires ou seches. On les rencontre
surtout sur la lisiére de la forét dense humide, dans les galeries forestiéres de la
zone guinéenne. En suivant les bords des fleuves, eiles remontent aussi dans la
zone soudano guinéenne. L'arbre a besoin d'une eau souterraine proche. Son

habitat préféré reste cependant les vallées humides ou il se développe normalement.

Usages en médecine traditionnelle (Malgras, 1992).
e Lesfeuilles:
- En décoction avec les écorces, sont utilisées comme diurétique, dans les affections
des voies respiratoires et comme fortifiants.
- Machées, elles sont appliquées sur les blessures.

- Bouillies (bain, boisson) ; soignent les femmes qui viennent d’accoucher.
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- Les feuilles tendrent macérées dans leau permettent de soulager des
conjonctivites.
» Les racines bouillies sont utilisées dans le traitement des maux de dents.
* Ecorce de tronc, avec tiges feuillées et racines en décoction est efficace dans
le traitement de l'ictére, des douleurs abdominales, des maux de ventre, de la
lepre et des diarrhées infantiles.

» Les fruits seraient recommandés pour le traitement des amibiases.

Autres usages (Boullard, 2001 ; Kerharo et Adams, 1974 ; Maydell, 1990)

Le bois est utilisé dans la menuiserie Iégére, les constructions de petits bateaux de
péche. Il est aussi utilisé dans la fabrication de laine de bois, de meubles, des
ustensiles agricoles, de placages et contre plaqués, de bois de trituration, la caisserie
et le coffrage, des brins d’allumettes.

La pulpe du fruit est comestible ainsi que les jeunes feuilles utilisées, aprés cuisson,
pour la préparation de diveré plats et peuvent servir de fourrage pour les animaux.

Les écorces et les racines sont employées comme colorant en teinture.

1.5 Chimie de la plante :

Le fruit connu sous le nom de prune noire est comestible mais contient peu de
glucide 24% ainsi que des quantités insignifiantes de protéines 0,8 % et de lipides
0,1 %. Il est assez riche en phosphore 47mg% et pauvre en vitamines : 6mg pour

cent de vitamine C et 0,02mg de thiamine pour cent gramme de fruit.

2 Sclerocarya birrea (A .Rich) Hochst
2.1 Position dans la systématique

RENE. . ..o e, Végeétal

SOUS MEONE ..o e Eucaryotes
Groupe ... Eucaryotes chiorophylliens
SOUS groUPE «..oveiie i Embryophytes vasculaires
Embranchement ....................... Epermatophytes

Sous embranchement ................................ Angiospermes

ClaSSe. et Dicotyledones

SOUS CIASSE. ....coevei e Rosidae ’
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Groupe.......cooevveeiiii, Rosidae obdiplostemones a ovaire super et disque
nectarifere

Ordre....oovveii . Sapindales

Famille.................. B Anacardiaceae

Genre....c.ccoove il Sclerocarya

Espece.......c.ocooeiiiiii . birrea

- Nom scientifique : Sclerocarya birrea (A .Rich) Hochst

Famille : Anacardiaceae ou Térébinthaceae

Synonymes . Pourpartia bierra (A Rich) Aubriv, Spondias birrea (A.Rich)
Hochst

Noms locaux :

Francais : Sclerocarya a biere, Marula

Mali Niger

Haute-volta

Malinké: kuntan, kunnan Haussa : dania Bambara : n'gunan, kutan'do

Dogon : bi

2,2 Caractéres botaniques remarquables
Sclerocarya birrea est un petit arbre de 8 a 10 m de hauteur, a cime bien
developpée, a fGt droit cylindriqgue, @ frondaison arrondie, a écorce gris clair,
ecailleuse et finement ﬁésurée, claire et bien équilibrée.
Les feuilles sont composées imparipennées, constituees de 7 a 10 paires de folioles
opposées ou subopposées, elliptiques ou obovées, arrondies ou pointues au
sommet, qui est toujours mucrone.

Ces derniéres sont acuminées entiéres ou dentées surtout sur les jeunes pieds et les
rejets.

Les fleurs petites, dioiques sur des racémes, verdatres, en épis courts de 2 cm de
long groupés a l'extrémité des rameaux et apparaissent genéralement avant les
feuilles.

Les fruits sont des drupes globuleuses, obovoides de couleur jaune a maturité, et
mesurant 3 cm de long et 2,5 cm de diameétre, courtement pédoncules. Elles

contiennent un noyau épais qui est entouré d'une pulpe fibreuse.
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2.3 Repartition géographique et habitat .

Originaire d'Afrique tropicale, Sclerocarya birrea est une espéce répandue en zone
sahelo-soudanaise depuis le Sénégal jusqu’'en Ethiopie, 'Erythrée et 'Ouganda
central.

L'arbre est souvent planté autour des villages en Afrique de I'Est.

On la rencontre a I'état disséminé dans les savanes boisées, cependant aussi dans
les sols non inondables de la Casamance maritime (sables para littoraux) (Kerharo et
Adams, 1974 ; Malgras, 1992).

2.4 Données pharmacologiques :

De nombreuses études ont été effectuées sur les propriétés antidiabétiques de
Sclerocarya birrea :

Selon Coulibaly, B et Keita A en 1988, le décocté ou le macéré de la poudre de
feuilles provoque une diminution de la glycémie chez les rats par voie orale ou
intraperitoniale.

Selon Gueye 1973, I'extrait aqueux des feuilles de Sclerocarya birrea aurait une
action sur le systéme régulateur de la glycémie et une activité périphérique propre
sur 'assimilation du glucose par l'organisme en particulier par le tissu musculaire.
L’action pourrait &tre due aux flavonoides et tanins.

Selon Ojewole, 2003 ; Pextrait aqueux de Pécorce de tronc a démontré une activité
hypoglycémiante dose dépendante chez les rats normoglycémiques et rendus
diabétiques avec le streptozotocine.

Les propriétés antidiabétiques des extraits aqueux des feuilles de Sclerocarya birrea
ont été confirmées par des recherches réalisées par différents auteurs au niveau du
DMT (Coulibaly, 1988 ; Haidara, 1999 ; Fomba, 2001) non seulement par des
études expérimentales mais aussi par les essais cliniques.

Galves et Coll.,, 1991 ; ont démontré Pactivité antidiarrhériques des tanins et la
procyanidine isolés du décocté lyophilisé de I'écorce de tronc de Sclerocarya birrea
Galves et Coll.,, 1991 ont aussi démontré une activité sécrétogogue de l'ester (-) —
épicatechine-3-galloyl isolé de I'écorce de tronc de la plante.

Selon Eloff, 2001 la technique de dilution a montré une meilleure activité
antibactérienne pour le test sur Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa,
Eschericha Coli et Enterococcus faecalis par les exiraits acetoniqLies des écorces et

des feuilles de [a plante.
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Selon Braca et Coll., 2003 ; les substances polyphénoliques isolées a partir des
feuiles de Sclerocarya birrea (spontanee et cultivee) présentent une activité
anttoxydante.

Selon Ojewole, 2003 ; les extraits aqdeux et méthanoliques des écorces de tronc de
Sclerocarya birrea administrés par voie orale a la dose de 500mg/kg ont montré une
activité anti-inflammatoire moyenne (comparé & l'acide acétyle salicylique a la dose
de 100mg/kg par voie orale sur I'eedéme provoqué dans la patte des rats par
I'albumine d’ceuf.

Selon Ojewole, 2004 ; les extraits aqueux des écorces de tronc de Sclerocarya
birrea administrés par voie orale a des doses allant de 100 a 800 mg/kg présentent
une protection dose dépendante contre la douleur provoquée par la chaleur. Aux
doses allant de 25 a 800 mg/kg I'extrait aqueux réduit de maniére significative
I'cedéme provoqué par I'albumine d’ceuf.

Selon GEW et Coll., 2004 ; les enfants en région rurale du Niger mangeaient le
pépin de Sclerocarya bimea pour augmenter leur dépendance sur les plantes
nourricieres sauvages et pour compléter leur alimentation.

Selon Keita A, 2005 ; les écorces de tronc et les feuiles de Sclerocarya birrea
protégent la muqueuse gastrique contre les ulcérations provoguées par le mélange
Acide chlorhydrique /Ethanol chez les souris. Les écorces de tronc de Sclerocarya

birrea a 50 mg/kg induisent une protection de 79,78 % et les feuilles 77,78 %.

2.5 Données toxicologiques :

Selon Ojewole, 2003 ; les extraits aqueux et méthanoliques des écorces de tronc de
Sclerocarya birrea administrés par voie intraperitonéale chez les souris, possedent
une dose létale 50 (DLso) de 1215 + 38 mg et 1087 + 41 mg respectivement.

2.6 Usages :

o Utilisation en médicine traditionnelle
Cette plante arrive au deuxiéme rang des drogues antivenimeuses, aprés Securidaca
longepedunculata et bien avant les autres espéces rencontrées dans diverses
formules prescrites pour cet usage.
Au Mali :
Les feuilles sont utilisées en décoction comme antidiabétique, produit par le DMT
faisant parti des MTA, appeler Diabétisane N°1. 1 sachet de 60g-dans un demi-litre
d’eau pendant 15mn et filtrer. La posologie est donnée en fonction de la glycémie :
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Jusqu’a 2g/l : 1 sachet de 60g en 3 prises

Au dela de 29/l : 1 sachet Ide 100g en 3 prises et le traitement dure 7 jours.

Le traitement d’entretien se fait avec une dose de 40g en 2 prises.

Les feuilles ont une réputation de soigner la jaunisse. A Niani le macéré d'écorce de
Sclerocarya birrea associé aux feuilles de Cymbopogon giganteus entre dans le
traitement de I'ascite. Il est conseillé dans le traitement de la rougeole, et aurait une
activité purgative.

Au Niger :

La macération des écorces de tronc est utilisée dans le traitement des nausées,
vomissement, syphilis. Ces écorces de tronc en association avec la plante entiére de
Momordica balsamina sont indiquées dans la morsure de serpent ou piqlre de
scorpion.

La poudre de I'écorce de tronc est efficace pour les douleurs abdominales.

La décoction de l'ecorce de fronc est aussi indiquée dans le traitement de la
dysenterie (Selles afecales, glairo-sanglantes, avec des douleurs abdominales).

Au Sénégal :

L'écorce est utilisée comme antiodontalgique dans les névralgies dentaires en
masticatoire et pour les caries en plombage sous forme de boulettes.

L'écorce de racine est indiquée dans la préparation d’'un décocté aqueux pour le
traitement de la syphilis, des envenimations et les morsures de serpents.

D'une maniere genérale et en usage externe, la pate d’écorce est anti-inflammatoire
et est utilisée dans les céphalées en application frontale additionnée au beurre de
karité, sur les yeux pour les blépharites. Le jus de fruit serait efficace dans le
traitement des otites, la constipation, FHTA, | ‘anorexie et le scorbut. Les graines sont
recommandées par certains thérapeutes pour l'asthénie. Les rameaux feuillés sont
maches dans les enrouements de la voix et utilisés comme frotte - dents dans les

caries et douleurs dentaires.

2.7 Autres utilisations :

La pulpe du fruit est egalement comestible de la méme maniére que les graines
huileuses. La plante est aussi utilisée en menuiserie légéere , meubles , ustensiles
agricoles ( pour la confection des bois ) , placages , caisserie , coffrage , sculpture ,

jouets , tournerie , mortiers ( lorsque I'arbre est énorme , est utilisé pour la confection

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 39




Theése Pharmacie Ouassa Dembélé

des pilons). La pulpe sert & préparer de la biére fermentée. Les cendres des bois de
Sclerocarya birrea et d'autres arbres sont utilisées pour tanner la peau des chévres.
Selon Cuny le bois sert a la fabrication de pilons, de mortiers, d’ustensiles et d'arcs.
L’écorce donne une fibre tres résistante. On en fait des liens.

La gomme est mélangée a de F'eau et de la suie pour faire de I'encre. C’est un arbre

d’ombrage apprécié dans les hameaux.

2.8. Constituants chimiques :

Les constifuants chimiques isolés des différentes parties de Sclerocarya birrea ont
été recensés dans les documents suivants (GEW, 2004 ; Kerharo et Adam1974)
Feuilles : la poudre des feuilles de l'espece Malienne renferme des tanins, des
saponosides, des flavonoides, des stérols et terpénes.

Amandes de graines . provenant de la Cote d'lvoire présentent les résultats en
gramme pour cent de produit sec constitue de : cellulose (1,3), extrait étherée

(61,5), glucide (0,5), insoluble formique (3,8), protides (30,8), cendres (8,1), calcium
(0,17), phosphore (1,04).

H a éfé isolé et identific 6 hétérosides dérivant du quercétol et du kaempférol, qui
sont abondants dans 'extrait acétate d'éthyle.

Les acides gras constitutifs des lipides sont représentés par . les acides oléiques
(63,9 % des acides gras totaux) ; myristiques (17,4) et stéariques (8,71).

Dans les amincacides prédominent les acides glutamiques (25,8 % des aminoacides
totaux) et 'arginine (15,8 %).

Le noyau contenait relativement une grande quantité du cuivre (24,8ug/g poids sec)
magnésium (4210 pg /g poids sec) et le zinc (62,4 ug /g poids sec). La protéine
contenue dans le noyau était élevée (36,4 % de son poids sec). Cependant cette
fraction contenait relativement une faible proportion de leucine, phénylalanine, lysine
et thréonine. Le taux des acides gras était de 47mg/g du poids sec du noyau avec
2/3 du aux acides oléiques.

Les acides gras et acides linoléiques essentielles, étaient présents (24,5mg/g du
poids sec), mais d’autres acides gras et a- linoléiques essentiels étaient absents.
L'analyse phytochimique de I'extrait méthanoliques des feuilles de Sclerocarya.birrea
a permis d'isoler un nouvel glycoside du flavonol (la quercetine 3-0-alpha-I- (5 —
galloyl) — arabinofurancside et 8 composés phénoliques. Deux dérivés de

I'epicatéchine ont été isolés des mémes extraits (Braca, 2003).
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3. Hibiscus sabdariffa
3.1 Position dans la systématique :
Embranchement: Spermaphyte

Sous-embranchement : Angiosperme

Série : Thalamiflore

Classe : Dicotylédone

Ordre . Malvale

Famille : Malvaceae

Genre : Hibiscus

Espece : sabdariffa

Nom scientifique . Hibiscus sabdariffa Linn

Noms vulgaires : Oseille de Guinée, Thé rose d’Abyssinie, karkadé

Noms vernaculaires :

Dogon Wolof Serése Bambara Peulh et Toucouleur
Andjou-kwélé Bisap Bondo Dakumu Folérébadi
Sabdariffa serait le nom donné par les turcs.

3.2 Origine et distribution : (ARAMA, 1988)

Hibiscus sabdariffa, originaire d'’Amérique centrale d'ou il avait été introduit dans
diverses régions tropicales : Inde, Java, Ceylan, Afrique, Antilles etc (Kerharo, 1974)

En Afrique il est trés répandu par culture sur toute la zone sahélienne, soudanienne

et guinéenne. Il est cultivé dans le monde entier.

3.3 Description botanique (ARAMA, 1988)

Hibiscus sabdariffa est une plante herbacée buissonnante, annuelle ou bisannuelle,
Il posséde un port de sous arbrisseau atteignant 1 a 2 m suivant les types d'espéces
el le mode de cuiture.

La tige est robuste, verte ou rougeatre suivant les variétés, glabre ou hispide, parfois
avec des poils tuberculés épineux.

Les feuilles, péticlées, sont soit lanceéolées, entieres ou palmatilobées, soit tres
larges et entiéres, selon leur niveau d’insertion.

A [aisselle des feuilles, naissent des fleurs solitaires dont l'involucre compte 7 2 9
s acuminés, la corolle jaune a des pétales veinés et tachés

practées, le calice 5 lobe

de pourpre & leur base.
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La capsule, sphéroconique, & 5 loges, plus courte que le calice persistant et
succulent, est densément couverte de soies.

Les fleurs sont jaunes créme, axillaires au sommet d’'un pédoncule court de 2 a
5mm.

Le calice présente 5 dents triangulaires, I'épi-calice est formé d'une dizaine de
bractéoles trapues, courtes et forme triangulaire. Aprés la chute de la corolle, le
calice accrescent devient charnue et peut atteindre 3 @ 4 cm de long et 2 a 3cm de
large.

Le fruit est une capsule conique haute de 15 & 20 mm, il est entouré par un calice

charnu et persistant.

3.4 Constituants chimiques :

Beaucoup d'études ont été menées en vue de déterminer la composition chimique

des feuilles, des calices, des graines et des racines de Hibiscus sabdariffa.

Sejon Toury, les calices frais et secs consommeés a Dakar contiennent pour 100g
86,3 a 18,2g d’eau, 1,6 a 8,3g de protides, 0,1 & 0,35g de lipides, 11,1 et 64,29 de
glucides totaux, 2,5 et 15,8g de celluloses, 0,9 4 8,9g de cendres.

14 et 10mg de vitamine C , 0,04 et 0,03mg de thiamine , 0,06 et 0,16mg de
riboflavine , 0,5 et 3mg de niacine .

Wrobel et al, 2000 ; ont montré la présence d’aluminium, du cuivre, du chronium et

du fer dans les calices secs.

Lin et al en 2003, ont aussi montré dans les calices secs la présence d'acide

protocatechique et des composés polyphénoliques.

Selon Kahkonen en 2003, les calices secs contiennent différents anthocyanidines

comme delphinidine et cyanidine et de leur forme glycoside.

Selon Bruneton , les calices provenant du Soudan , de FEgypie et du Sud-est

asiatique , contiennent des polysaccharides hétérogénes acides et de nombreux

composes polyphénoliques : glucoside en 3 de la gossyptine , anthocyanosides {

heterosides , delphinidol et cyanidol ) .

Selon Busson, les graines de I'espéce cuitivée aux environs d'Abidjan renferment a

I'état naturel :

7.6 % d'eau , 12 % de cellulose , 11,9 % d’extrait éthéré , 42,8 % de glucides , 22,7%

d'insolubles formiques , 28,1 % de protides et 5,2 % de cendres .
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Selon les résultats en provenance du Surinam (Guyane) les graines donnent 20%
d'eau et 13% d'une huile 1égérement jaune.

En Silice, Indovina et al ont trouvé 13,57 % d’huile grasse, 16,8 % de celiulose,
15,8% de pentosanes et 11,2 % d’amidon dans les graines.

Au Mali Touré (M) et al ont retrouvé dans les feuilles fraiches 83,61% d'eau, 16,38 %
d'extrait sec, 21,95 % de protéines et 3,05 % de matiéres grasses.

Réauboug et Monceaux pense que tous les organes de la plante renferment des
acides organigues avec une concentration considérable au niveau du calice.

lls évoquent la présence de l'acide citrique (12-17 %) de l'acide malique (2-5 %) et
des traces d’acide tartrique.

Griebel, trouve 23 % d’acide hibiscique, tandis que Bachstez donne les teneurs de
15,3 % en acide hibiscique dans la drogue Mexicaine et 146 % dans celle
d’Abyssinie.

Nous signalons par ailleurs la présence de nombreux pigments flavonoides tels que
la gossypétine, I'hibisceting, la sabdaretine et des hétérosides.

Murti et al ont trouvé dans les pétales sec une phytostéroline en proportion assez
importante et une cire éthéro-soluble.

Watt pense que la racine contiendrait un saponoside et de I'acide tartrique.

3.5 Données pharmacologiques :

Selon Michel Tourrasse, 2006, ies anthocyanes isolés a partir des calices de
Hibiscus sabdariffa présentent une activité antioxydante.

Abott et al ont montré que les extraits de calice présentent une activité
anticancereuse sur les tumeurs transplantables du sarcole 180 chez l'animal.

Selon Sharaf (1962) les calices présentent une activité antispasmodique,
hypotensive, antihelminthique et antimicrobienne en particulier sur les Pasteurella,
Proteus, Entamoeba coli, Streptococus faecalis et Streptococus aureus.

Selon Bouillard Bernard , en Afrique occidentale les calices desséchées des fleurs
présentent des activités antiseptiques , antifongiques, désaltérantes , diurétiques ,
sudorifiques , antibactériennes |, anticholestérolemiantes , antitriglyceridiques
antihyperlipidemiques et uricolytiques | la calice , de part la présence
d’antocyanoside , posséde une activite angioprotectrice , les feuilles possedent des
activités hypotensives et la racine présente une activité apéritive , tonique ,

stomachique , émolliente , laxative et résolutive .
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Selon Kerharo, les thérapeutes traditionnels conseillent les calices pour ses activités
digestives, tonifiantes et diurétiques.

L’action antibactérienne a été démontrée in vitro sur des Pasteurelle, Proteus,
Entamoeba coli, Streptococcus feecalis et Stphylococcus aureus, actions qui furent
confirmées in vivo dans le cas d'infections des voies urinaires chez 'homme.

Al et coll., ont montré que Pexirait aqueux de la plante a un effet inhibiteur sur le
tractus intestinal.

lis ont montré aussi que I'extrait aqueux des calices induit une activité semblable &
celle de 'cestrogeéne chez les rats femelies immatures.

Selon Bruneton la présence des anthocyanosides Iui confére des propriétés

angioprotectrices.

3-6 Indications
Au Sénégal (Kerharo)} Hibiscus sabdariffa L. est utilisé comme légume (variété verte)
favorisant la digestion et lutter contre la constipation. Les calices de la variété rouge
sont utilisés en médecine populaire sous forme de décocté aqueux comme
diurétique, diaphorétique et cholagogue. Les feuilles sont souvent recommandées en
usage externe contre les plaies et les blessures,
Au Mali, les sépales associés a I'extrait des feuilles fraiches de Adansonia digitata
sont utilisés comme potion antiasthmatique.
Au Cameroun, l'extrait pris chaud des feuilles séches est utilisé par voie orale
comme anthelmintique (Burkill, 1995). Les calices peuvent étre utilisés aussi comme
anti-inflammatoire et pour stimuler l'appétit.
L'extrait aqueux des calices est utilisé en Inde, aux Antilles et en Guyane ou il entre
dans la confection des gateaux et des confitures.
En 1936, lors de la guerre d’Abyssinie (actuellement Ethiopie) les soldats italiens
utilisérent les calices sous forme dinfusion theiforme. Par la suite le karkadé,
appellation sous laquelle la plante est connue en Abyssinie, fera l'objet d'une
importante demande dans toute 'Europe centrale pour la fabrication de boissons de
santé ou de thé de santé.
Par ailleurs J.Berhaut rapporte que Hibiscus sabdariffa . est utilisé comme
diurétique, diaphorétique, cholagogue et comme cataplasme émollients et résolutifs.
On lutilise aussi sur les furoncles, les abcés pour faciliter la maturation, comme

antiputride, contre la toux et les maux de dents sous forme de gargarisme, contre ies
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ophtalmies sous forme d'instillations, chez les femmes en couche pour hatter ia
delivrance,

La pulpe des racines est parfois utilisée en pansements pour hatter la maturation
d’abscés, ou en friction sur la poitrine pour soigner les bronchites.

Les calices desséchés de fleurs a la base d'une boisson agréable et hygenique sont
utilisés pour lutter contre fa colibacillose, la constipation, 'eczéma suintant et les
infections urinaires.

Les calices de cette oseille rouge de Guinée peuvent étre empioyés dans les
asthénies fonctionnelles et pour faciliter la prise de poids.

Selon Seaforth et Tikasingh, 2005 ; les calices sont utilisés comme tisane, et en
confitures, gelées, boissons, vins et comme aromatisant et colorant.

D’aprés Micel Tourrasse, son premier réle thérapeutique a été dévolu, en médecine
traditionnelle au traitement de 'HTA et aux troubles hépatiques.

Selon Kerharo , les calices chamus de Hibiscus sabdariffa L constituent donc un thé
de santé dont la consommation ne peut qu’ &tre recommandée et qui devrait étre
méme développée en raison de l'absence de toxicité de leurs préparations et de
leurs propriétés bénéfiqués indiscutables .

Au Sénégal et dans d’autres régions d’Afrique de Pouest, les feuilles sont empioyées
comme [égume cuit & la vapeur a la fagon des épinards et comme salade. Les
calices sont utilisés dans la confection de nombreux plats a base de riz, de mil, de

poisson, de viandes.

Partie expérimentale

Cadre d’étude :
Les travaux de cette thése ont été effectués au niveau du laboratoire du DMT pour [a

phytochimie et les tests biologiques. La détermination des ions a été effectuée dans

le laboratoire de biochimie de‘l’lNRSP.
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IV - METHODOLOGIE

1. Matériel végetal :
Le matériel végétal a été constitué par une plante et une recette :
< La recette, Nitrokoudang constituée de Sclérocarya birrea et de Vitex
doniana. Le mélange de poudres nous a été fourni sous sa forme

d'utilisation par le tradipraticien de santé Mr Salif Traoré.

Figure N°1 : Recette, Nitrokoudang (Archive Aidemet).
< Les calices de Hibiscus sabdariffa ont été utilisés

Figure N°2 : Calices de Hibiscus sabdariffa (Archive Aidemet).

2. Etudes phytochimiques :
2.1 Matériels utilisés :
e Becher, ballon, fioles, erlenmeyer, éprouvettes graduées, entonnoir,
» Pipettes de 1ml, 5ml, 10m|,
« Tubes a essai de 10ml, 20m,
« Ampoules a décanter, verre de montre, creusets en silice, fiples,

* Agitateur et baguettes magnétiques,
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o Coton, papier filtre,

= Balance analytique de précision type sartorius,

* Bain-marie Buchi 461 water Bath,

» Rotavapor de type Buchi R-200,

s Dessiccateur,

+ Four électrigue réglé a 800°c et étuve réglée a 103 x 2°c,
» Lyophilisateur type Heto Drywinner,

e Spatule métallique,

e Poire, Pinces,

+ Flagons stériles,

» Cuillere a cafe,

» Spectrophotomeétre UV 254-366 nm de type abnehmbar renovable,

« Congélateur de type Zanker ;

2.2 Solvants utilisés :
Eau distiliée, éthanol & 70%, dichlorométhane.

2.3 Réactions de caractérisations :
2.3.1 Reéactions en tubes : ‘
Les essais de caractérisation ont porté sur la recherche des principaux groupes
chimiques dans la poudre de la recette Nitrokoudang et celle de calices de Hibiscus
sabdariffa.
Ces recherches ont été faites exclusivement par des réactions en tubes.
Les résultats ont été exprimés en :
Réactions franchement positives : + + + +
Réactions positives : + + +
Réactions moyennement positives : + +
Réactions louches : +
Réactions négatives : -
¢ Alcaloides
Principe :
Ce sont des réactions de précipitation : les alcaloides sont des substances azotees
d'origine végétale, a caractére alcalin ; ainsi, en présence d'acide, vont donner des

sels d'alcaloides.
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Ces réactions de précipitations sont fondées sur la capacité qu’ont les alcaloides de
se combiner avec des métaux et des métalloides (dans la pratique, il s'agit des
composés jodes) pour donner des précipités caractéristiques.

On obtient avec :

Le réactif de Boucharda : un précipité brun

Le réactif de Dragendorif ; un précipité rouge orangé

Le réactif de Valser Mayer : un précitité blanc-jaunatre

Mode opératoire :

A la poudre (10 g) est additionné de l'acide sulfurique dilué au 1 /10 (50 ml). Aprés
agitation, I'ensemble est laissé en macération pendant 24 heures a la température du
laboratoire puis filtré.

Dans deux tubes a essai , introduire du filtrat ( 1 ml) et ajouter le réactif de Mayer ( le
tetraiodomercurate de potassium ) ( 5 gouttes ) dans le premier tube et le réactif de
Dragendorff ( le tétraiodobismuthate de potassium ) ( 5 gouttes } dans le second
tube .

L'apparition de précipité dans les deux tubes indique la présence d’alcaloides.

» Substances polyphénoliques :
La solution a analyser est un infusé aqueux 8 5 % préparé a partir de la poudre de
drogue (5g) dans de Peau distillée bouillante (100ml) pendant 15 minutes.
v Tanins
Définition :
Ce sont des composés phénoliques hydrosolubles qui possédent, a coté des
réactions classiques des phénols, la propriété de précipiter les alcaloides la gélatine
et d'autres protéines. lls exercent un effet antidiarrheique, vasoconstricteur et
antiseptique.
Mode opératoire :
Dans un tube a essai contenant l'infusé (5 ml), ajouter une solution aqueuse diluée
de Fecls 1% (1 mi). En présence de tanins il se développe une coloration verdatre
ou bleu noiratre.
= Tanins catéchiques: Ajouter a linfusé ( § ml ) de féthanol
chlorhydrique (1m! ) ( &thanol a 95° alcoolique { 5 ml ) , eau
distilté ( 5 mi ), HCI concentré ( 5 ml ) et porter le tout 4 ébullition
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pendant 15 minutes . En présence de tanins catéchiques, il y a
formation d’un precipité rouge soluble dans I'alcool amylique.
* Tanins galliques : Ajouter a I'infusé ( 30 ml ), le réactif de Stiany

{ 10 ml de formol a 40% , 15 ml de Hcl concentré ) ( 15 ml ) .

Chauffer au bain-marie a 90°C pendant 15 mn Filtrer et saturer

le filtrat avec de l'acétate de sodium puivérisé (5 g). Ajouter ne

goutte a goutte une solution de FeClz a 1 % (1 ml).
L'obtention de précipité monire la présence de tanins galliques.
Filtrer et saturer le fiitrat (10 ml) d’acétate de sodium. Ajouter quelgues gouttes de
FeCl; a 1 %. Le développement d’une teinte bleu noire indique la présence de tanins
galliques non précipité par le réactif de Stiany.

v Flavonoides :
Définition :
Les flavonoides sont des pigments quasiment universels des végétaux. )
lls sont responsables de la coloration des fleurs, des fruits et parfois des feuilles. La
princilpale activité  biologique attribuée aux flavonoides est une propriété
<<yitaminique P>> : ils sont potentiellement veino-actifs, ils diminuent la perméabilité
des capillaires sanguins et renforcent leur résistance.
Mode opératoire : -
A 5 ml d'infuser & 5% présentant une coloration de départ plus ou moins foncée,
ajouter un acide (5 ml de H,SQy4) puis une base (5 ml de NH4OH). Si la coloration
s'accentue par acidification puis vire au bleu violacé en milieu basique, on peut
conclure la présence d’anthocyanes.
v Réaction a la cyanidine

Principe : En solution alcoolique et en présence d’hydrogéne naissant par action de
l'acide chlorhydrique sur du magnésium, les flavonoides donnent une coloration
rouge orangé allant au violet.
Mode opératoire : Introduire dans un tube a essai linfusé { 5 ml ) , ajouter de
I'éthanoi chlorhydrique 5 mi { éthanol a 95 % , eau distillée , Hcl cancentré a parties
égales en volumes ) , lalcoal iso amylique (1 ml}) , puis quelques copeaux de
magnésium . L’apparition d'une coloration rose orangée (flavones) ou rose violacée
(flavonones) ou rouge (flavonols, flavononols) rassemblée dans la couche
surnageante d’'alcool iscamylique indique |a présence d’un ftavonoide libre (génine).

Les colorations sont moins intenses avec les hétérosides flavoniques.
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l.a réaction est négative avec les chalcones, les dihydrochalcones, les aurones, les

catéchines et les isoflavones.

v Leucoanthocyanes
Définition :
Le terme d'anthocyane s'appligue a un groupe de pigments hydrosolubles
responsables de la coloration rouge, rose, mauve, pourpre, bleue ou violette de Ia
plupart des fleurs et des fruits.
Effectuer la réaction a la cyanidine sans ajouter les copeaux de magnésium et
chauffer pendant 15 minutes au bain-marie.
En présence de leucoanthocyane, il se développe une coloration rouge cerise ou
violacée.

lLes catéchols donnent une teinte brune rouge.

e Dérivés anthracéniques
v Anthraceniques libres : les quinones

Mode opératoire :
A la poudre de drogue (1 g), ajouter du chioroforme (10 ml) et chauffer pendant 3
minutes. Filtrer 4 chaud et compléter & 10ml si nécessaire. A I'extrait chloroformique
obtenu (1ml) ajouter du NH,OH dilué (1 m!) et agiter. La coloration plus ou moins
rouge indique la présence d'anthraquinones libres.
Différenciation des quinones
A 1g de poudre humectée avec H,SO,4 10% sont ajoutés un mélange a volume égal
d'éther et de chloroforme (20 ml). Aprés une macération de 24 heures, 5 ml du filtrat
obtenu sont évaporés a l'air libre, puis le résidu est repris par quelques gouttes
d’éthanol a 95 %. Ajouter goutte a goutte une solution aqueuse d'acétate de nickel &
5 %. La réaction positive est caractérisée par la coloration rouge.

v Anthraguinones combinés
Les Hétérosides : Sur le résidu de la poudre épuisée par le chloroforme ajouter de
l'eau distillée (10 ml) et du HCI concentré (1 ml). Placer le tube a essai dans un bain-
marie bouillant pendant 15 minutes. Refroidir le tube a essai sous un courant d’eau
froide et filtrer. Prélever 5 ml de ce filtrat et ajouter 5 ml de chloroforme ; soutirer la
phase organique aprés agitation. A la phase organique, ajouter du NH,OH dilué ¥

(1 ml). Une coloration rouge plus ou moins intense indique la présence de génines
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O-hétérosides. La réaction négative ou faiblement positive conduit & la recherche
de:

v O-hétérosides a génines réduites : Au filirat précédent (5 ml), ajouter du
FeClza 10% (4 a 5 gouttes). Chauffer au bain-marie pendant 5 mn. Refroidir
sous un courant d'eau. Extraire avec 5 ml de chloroforme. A la phase
organique ajouter du NH,OH dilué (1 ml). En présence des anthranols ou des
anthrones, la coloration rouge est plus intense que précédemment.

v C-hétérosides : La solution a analyser est la phase aqueuse obtenue avec la
solution a analyser des O-hétérosides. A cette solution ajouter de l'eau
distillée (10 mi) et du FeCl; (1ml). Chauffer au bain-marie pendant 30 minutes.
Refroidir sous un courant d'eau. Agiter avec du CHCl3 (5 ml). Soutirer la
phase chloroformique et y ajouter 1 ml de NH,OH dilué. L'apparition d’une
coloration rouge plus ou moins intense indique la présence de génines de C-

hétérosides.

o Stérols et friterpénes
Lintérét thérapeutique et 'emploi industriel des stérols et des triterpénes en font un
groupe de métabolismes secondaires de premiére importance.
L’extrait obtenu a partir d’'une macération de 24 heures de la poudre {1g) et 20 mi

dans de I'éther servira en plus a la recherche de coumarines et de caroténoides.

' Apres filiration compléter le macéré a 20 ml.

Mode opératoire :

Prélever 10 ml de ce macére a évaporer jusqu'a sec dans une capsule, puis
dissoudre le résidu dans de I'anhydride acétique (1ml} et du chloroforme (1ml).
Partager cette solution dans deux tubes a essai. Mettre au fond d'un des tubes a
I'aide d’'une pipette de I'acide sulfurique concentré (1ml), l'aufre a servi de témoin. A
la zone de contact des deux liquides la formation d'un anneau rouge brunatre ou
violet avec la couche surnageante {verte ou violette), reléve la présence de stérols et
triterpénes.

+ Caroténoides

Définition :

Les caroténoides sont des molécules tétraterpéniques. Leur chromophore
caractéristique explique leur coloration jaune ou orangée et leur trés grande

sensibilité a 'oxydation. L'intérét des caroténoides est multiple.
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Mode opératoire :
Prélever de l'extrait (bml) et évaporer jusqu’a sec; ajouter 2 a 3 gouttes d'une
solution saturée de trichlorure d'antimoine (Sbcls) dans le chloroforme. Il se
développe en présence de caroténoides une coloration bleue devenant rouge par la
Suite. |

« Coumarines
Définition :
Les coumarines des 2H-1-benzopyran-2-ones. Elles sont principalement
veinotoniques, vasculoprotectrices, vasodilatatrices et photosensibilisantes.
Mode opératoire
De lextrait éthéré (5ml) est évaporé jusqu’'a sec, puis repris avec de l'eau chaude
{2ml). Partager la solution entre deux tubes a essai. L'un des tubes servira de
témoin ; ajouter dans l'autre tube du NH,OH ( 0,5ml ) a 25 % , mélanger et observer
de la fluorescence sous UV a 366nm . Une fluorescence bleue, intense dans ce
dernier indique la présence de coumarines.

e Hétérosides cardiotoniques
Définition :
Les hétérosides cardiotoniques constituent un groupe bien individualisé et d'une
grande homogénéité tant structurale que pharmacologique. Les héterosides
cardiotoniques dorigine végétale demeurent des médicaments majeurs de
l'insuffisance cardiaque.
Mode opératoire
A la poudre de drogue (1g), ajouter de I'éthanci a 80% (10mi) et une solution
d’acétate neutre de plomb a 10% (5mi) ; porter au bain-marie bouillant pendant 10
minutes. Ajouter du chloroforme (10ml) et aprés agitation, soutirer la phase
organique et la partager entre 3 tubes a essais. Faire évaporer ces derniers au bain-
marie bouillant jusqu'a sec et reprendre le résidu de chaque tube avec de
l'isopropanol (0,4ml). Ajouter dans le premier tube 1ml de réactif de Baljet, dans le

nd tube 1ml de réactif de Kedde et 1mi de réactif de Raymond-Marthou dans le
% dans I'éthanol et

seco
iroisiéme. Introduire dans chaque tube 5 gouttes de KOH a 5
observer aprés 10 minutes environ. En présence des hétérosides cardiotoniques, il

se développe dans le tube au réactif de Baljet une coloration orangee une coloration

rouge violacée dans le tube au réactif de Kedde et enfin une colorahon violet fugace

dans celui au réactif de Raymond.
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« Saponosides
Définition :
Les saponosides constituent un vaste groupe d’hétérosides tres fréquents chez les
végétaux. lls sont caractérisés par leurs propriéiés tensioactives ; ils se divolvent
dans I'eau en formant des solutions moussantes.
Mode opératoire
Faire une décoction a 1% de 15 mn. Introduire dans 10 tubes a essai numérotés de
1 a 10 successivement 1, 2, 3, jusqu'a 10ml du filtrat et compléter & 10ml avec de
l'eau distiliée le contenu des 9 premiers tubes. Agiter chague tube pendant 15
secondes dans le sens de la longueur a raison de deux agitations par seconde puis
laisser au repos pendant 15 mn. Mesurer au bout de ce temps la hauteur de la
mousse. Indice de mousse () se calcule a partir du numéro du tube (N) dans lequel

la hauteur de la mousse est de 1cm.

e Composés réducteurs
Préparer une décoction aqueuse a 10% pendant 15 mn, évaporer le filtrat a sec (5ml)
au bain-marie. Ajouter au résidu obtenu le réactif de Fehling (0,5m! réactif A + 0,5m!
reactif B, mélange extemporané).
L’obtention d'un précipité rouge brique indique la présence de composés réducteurs.

» Oses et holosides
Evaporer a sec au bain-marie le décocté obtenu dans [a réaction précédente (5mi).
Ajouter de l'acide sulfurique concentré (2 a 3 gouttes) puis au bout de 5 mn de
I'éthanol saturé avec du thymol (3 a 4 gouites).

Le développement d’'une coloration rouge révele la présence d'oses et holosides.

¢ Mucilages
Définition :
Les mucilages sont des macromolécules osidiques qui se dissolvent plus ou moins

au contact de I'eau pour former des solutions colloidales ou gels.
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Mode opératoire
Au décocté aqueux a 10% (1ml), ajouter de I'éthanol absolu (5ml). L’obtention d’un

precipité floconneux, par mélange, indique la présence de mucilages.

e Hetérosides cyanogénétiques
Définition :
La cyanogene est la faculte que posséde certains organismes vivants (en particulier
les végétaux) de produire dans des circonstances particulieres de [l'acide
cyanhydrique. Les substances cyanogénes appelées encore hétérosides
cyanogénétiques sont tres peu utilisées en pharmacie & cause de leur grande toxicité
due a l'acide cyanhydrique.
Mode opératoire
Un mélange a volume egal d’eau et de toluéne (5ml) est ajouté a la poudre de
drogue (1g). Agiter et bien nettoyer la partie supérieure du tube & essai enfin d’y fixer
a l'aide d'un bouchon le papier picrosodé fraichement préparé. La présence
d’hétérosides cyanogénétiques est indiquée par la coloration rouge plus ou moins
raptde de ce papier.
2.4 Dosages de certaines substances :
Cette détermination permet d'apprécier la qualité des drogues (conservation,
contamination)

*« Dosage de l'eau
Les plantes fraiches renferment 60 a 80 % d'eau. Pour assurer une bonne
conservation, la teneur en eau doit étre inférieure ou égale a 10% (Paris R.R et
Moyse H., 1965).
Les teneurs en eau ont été déterminées par deux méthodes :

» Méthode gravimétrique ou pondérale :
Principe :
Il consiste a la détermination de la perte de masse en eau d'une prise d’'essai aprés
de 24 heures a I'étuve.
Mode opératoire :
Dans 5 verres de montre préalablement pesés (P4, P2, ....), introduire la poudre
végétale (environ 3g). Peser (P4, P’2, ...) pour déterminer la prise d’essai.
Porter le tout & environ 103 % 2°c dans un four pendant 24 heures. Apres

refroidissement, peser a nouveaux les verres de montre (P”y, Pz, ...).
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La masse d'eau contenue dans la’poudre de chaque verre de montre notée M est
donnée par la formule :

M =P -P7y

La masse de la prise d'essai est :

MPE = P'4-P,

Le pourcentage d'eau contenue dans la poudre est :
Masse eau
% eau = x 100
MPE
Nous avons déterminé la moyenne du pourcentage d'eau des 5 verres de montre

dans les mémes conditions.

» Méthode de I’entrainement azéotropique
Principe :
Il consiste a entrainer Ieau contenue dans une prise d'essai de la poudre par

distillation avec un solvant non miscible.

Mode opératoire :
Dans un ballon de 500 ml, nous avons introduit du toluéne (100ml) et de l'eau
distillée (1mi) et porté I'ensemble a ébullition pendant une heure sous réfrigérant.
Aprés 30 mn de repos, nous avons lu le niveau d’sau (V). Ensuite, nous avons
introduit de la poudre végétale (5g) dans le contenu du ballon et engagé une
ébullition d'une heure. Aprés 30 mn de refroidissement, nous avons lu le niveau
deau (V2). Le volume d’eau contenue dans la prise d’essai est calculé selon la
formule :
V =V, =V,
Le pourcentage d'eau est calculé selon [a formule :

V2 - V4
% eau = x 100

PE

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 55




Thése Pharmacie Quassa Dembélé.

o Détermination de la teneur en cendres
Nous avons procédé a la détermination de la teneur des cendres totales, des
cendres insolubles dans I'acide chlorhydrique a 10 % et des cendres sulfuriques.

o Cendres totales
Les cendres proviennent des tissus de la plante ou des éléments étrangers (sables,
terre, ...) qui souillent la drogue.
Principe :
ll repose sur la détermination des substances résiduelles non volatiles contenus dans
la drogue lorsqu’un échantillon est incinére.
Mode opératoire :
Dans & verres de montre de tare Ty, T2, Tz, T4 et Ts, nous avons introduit § prises
d’'essai ( matiére végétale ) d'environ 3g de poids Py, P2, Pa, P4 et Ps . Porter le tout
dans un four a 600°C pendant 6 heures ; au bout de ce temps , laisser refroidir sous
dessiccateur et peser a nouveau pour détermminer les poids P'; , P>, Py, PyetPs.

La masse moyenne en cendres totales (Mcr) est:

(P'1-T1) + (P'2-T2) + (P's-Tg) + (P'4-Ta) + (P’s-Ts)

La masse moyenne de la prise d'essai est :
P14+ P2+P3+Ps+Ps
MPE =

Mer
La teneur en cendres totales (C) = -~—-r—----—=e-~ x 100
MPE

¢ Cendres insolubles dans I'acide chlorhydrique a 10 % :
Ce sont les résidus obtenus aprés traitement des cendres totales par HCL
Principe :
[l consiste en un dosage pondéral du résidu en faisant bouillir les cendres totales
dans I'acide chlorhydrique a 10 %. C'est une évaluation du contenu de la matiére

végétale en élément siliceux.
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Mode opératoire :

Nous avons introduit les cendres totales des cing essais dans un erlenmeyer et
ajouté 20 ml de HCl a 10 %. L'ensemble est porté a ébuilition pendant 15 mn au
bain-marie bouillant. Aprés refroidissement, nous avons recueilli et lavé la matiere
non soluble sur un papier filtre sans cendre, et le filire a été transféré dans un
creuset sec préaiablement taré (T). Le creuset contenant le papier filtre a ensuite été
séché a I'étuve pendant 24 heures (M) et calciné pendant 6 heures au four a la
température de 600°C. Aprés refroidissement dans un dessiccateur, nous avons

pesé le creuset contenant le papier filtre calciné (M').

La masse des cendres chlorhydriques (mC¢) est donnée par la formule :
MCo=M -T

l.e pourcentage des cendres chiorhydriques (%C.) est donné par la formule :

MC.
% C¢= e x 100
PE
PE étant la somme des masses de poudre utilisées pour la détermination des

cendres totales.

o Cendres sulfuriques
Principe :
Ces cendres sont des substances résiduelles non volatilisées recueillies lorsque
I'échantillon de drogue est calciné avec de l'acide sulfurique concentré. C'est une
méthode d'évaluation des substances inorganiques de la drogue végétale.
Leur teneur est déterminée par dosage pondéral des sulfates non volatils obtenus
par calcination de la matiére végétale préalablement mouillée avec de lacide
sulfurique a 50%. Les sulfates résultent de la conversion des sels organigues.
Mode opératoire :
Dans un creuset sec préalablement taré (T}, nous avons introduit une prise d'essai
de la poudre et pesé I'ensemble (M). La poudre a ensuite été humectée avec H,S0O4
a 50% et laissée a l'étuve pendant 24 heures a la température de 100°C |, le cr‘euset
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a eté porté a calcination dans un four de 600°C pendant 6 heures et pesé ensuite
aprés refroidissement (M’) . La masse des cendres sulfuriques (mCs) est donnée par
la formule ;

MCs=M-M’
La masse de la prised'essai: MPE=M-T
Le pourcentage des cendres sulfuriques est :

Mcs
%Cs = - x 100
PE
» Substances extractibles par I’éthanol & 70% :

Introduire dans un erlenmeyer de la poudre vegétale (5g) puis de l'alcool a 70%
(100ml} ; laisser macérer pendant 24 heures a ia température du laboratoire du DMT
apres avoir fermer a laide d'un verre de montre. Filtrer avec du papier filtre et
compléter a 100 ml avec l'alcool a 70%. Concentré a sec au Rotavapor, peser un
ballon d’évaporation a vide (Py).

Mettre le filtrat dans ce ballon, évaporer a sec et peser le ballon avec le résidu (P»).
(P2—Py)
% Substances extractibles par I'éthanol a 70% = x 100
PE

e Substances extractibles par I'eau :
Faire une décoction d’'une prise d'essai (PE) de la poudre végétale (1g) dans de
l'eau distillée (20 ml) pendant 15mn. Laisser refroidir pendant 15mn. Filtrer sur
compresse stérile.
Peser une capsule vide (n). Mettre le filtrat dans cette capsule. Evaporer a sec a
I'étuve.
Peser [a capsule avec le résidu (n')

(n"—n)
% Substances extractibles par 'eau = ---—-—--=—--——-- x 100
1

* Substances extractibles par I'éther éthylique :
Introduire dans un erlenmeyer de 250m! de la poudre végétale (5g) puis
de l'éther éthylique (100ml). Mélanger et bien boucher l'erlenmeyer, placer au .

réfrigérateur pendant 24 heures.
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Filtrer sur compresses stériles et compléter & 100 ml avec I'éther éthylique. Peser un
ballon vide (m). Mettre le filtrat dans ce ballon. Evaporer a sec a I'étuve 110°C. Peser

le ballon avec le résidu {m") (m' - m)

% Substances extractibles par I'éther éthylique = x 100
PE

e Détermination du poids de I'extrait sec :
Introduire dans un erlenmeyer de 250 ml ; 10 g de poudre végétale (10g) puis 100 ml
de l'eau distillée (100 ml) faire une décoction pendant 15 mn. Laisser refroidir
pendant 15 mn. Filtrer sur compresse stériles et compléter 2 100 ml avec de l'eau
distillée. Peser une capsule vide (P), mettre le filtrat dans cette capsule, évaporer a
sec & I'étuve 110°C. Peser la capsule avec résidu (P’).
Poids de I'extrait sec = P'-P.

2.5 Détermination des éléments minéraux
2.5.1 Détermination du sodium et potassium :
Le PHF 104 est un photométre de flamme & dilution automatique qui permet le
dosage simultané du sodium et du potassium sériques ou urinaires avec un étalon
interne au potassium.

Principe :
La nébulisation d’'un échantillon & travers une flamme entraine une excitation des
atomes et provoque le passage des électrons d’'une couche (ou sous-couche) a une
couche immeédiatement supérieure. L'¢lectron en revenant & son niveau d'énergie
initial restitue cette énergie sous forme de photon. Les photons émis par les atomes
donnent un flux de [umiére qui passe au travers d'un filtre interférentiel et qui est

ensuite mesuré par un photomultiplicateur.

Le principe de la photométrie de flamme repose sur le fait que lorsque les électrons’

d'un atome sont excités par une flamme, ils émettent les radiations de longueur
d’onde déterminée dont l'intensité peut étre mesurée par un photomeétre a ionisation
de flamme.
Les résultats sont exprimés en mEqg/l.

Mode opératoire :
L'échantillon doit se présenter sous forme d’un aérosol de fagon a ce que le solvant

s’évapore instantanément dans la flamme.
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Les photons émis par I'étalon interne de lithium ou de potassium vaporisé dans |a
flamme sont envoyés au travers d'un filtre interférentiei sur un photomultiplicateur,
générant ainsi une tension de référence.
Les photons émis par I'échantillon a doser selon le méme procédé, générant une
tension de mesure.
Les concentrations en sodium, potassium ou lithium sont affichées en temps réel sur
Fappareil.
Description de ['appareil :
L'appareil est composé de deux sous-ensembles ;

¢ Le compartiment de flamme qui est constitué de :
Brhleur en acier'oxydable. La flamme est alimentée par un mélangeur d’air gaz
(butane ou propane). Il est situé dans une cheminée étanche en verre refroidie par
une circulation forcée. La flamme est entourée d’un rideau d’air qui 'abrite de toute
impurete.
D’une cheminée : de forme cylindrique qui permet I'évacuation du gaz bralé.
D'une chambre de nébulisation : qui est sphérique et assure un mélange parfait du
gaz, de l'air et de 'aérosol. Cette chambre est fixée sur la plaque latérale droite a
I'aide d’un collier magnétique. ’
Détenteurs air et gaz : la fonction de deux détenteurs d'air et de gaz est d’'ajuster le
débit de constituants de la flamme et de les réguler.

Mélangeur-diluteur :

Le diluteur en continu permet un taux de dilution de lordre du 1/200 de I'échantillon
a doser ; cette partie est constituée :
d’'une pompe péristaltique
d'un peigne tendeur des tuyaux de pompe
d'un blo¢ melangeur

d’'une évacuation.

2.5.2 Determination du calcium et du fer
Le cobas Intégra 400 Plus est un appareil qui permet le dosage du calcium et du fer.
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2.6 Extraction

2.6.1 Décoction:
A la poudre végetale (20g) de Hibiscus sabdariffa, nous avons ajouté de l'eau

distillée (200 ml). Le tout a été porté a ébullition pendant 15 mn dans un ballon.
Aprés refroidissement a la température ambiante du laboratoire, nous avons filtré sur
compresse 40x40 cm. Les filtrats ont été concentrés au Rotavapor a la température
de 55°C. Les filtrats concentrés sont lyophilisés. Les poudres obtenues ont été
conservees dans les flacons en verre, stériles et hermétiquement fermés pour la

CCM et les tests biologiques.

2.6.2 MNacération hydro alcoolique :

La poudre végetale (100g) de Hibiscus sabdariffa est mise en contact avec un
solvant (eau ou éthanol a 70%) (750ml) et laissée en macération sous agitation
pendant 24 heures. Les solutions obtenues sont filtrées. Les filtrats ont été
concentrés au Rotavapor a la température de 55°C. Les filtrats concentrés sont
lyophilisés aprés congélation. Les poudres obtenues ont été conservées dans les
flacons en verre, stériles et hermétiquement fermés pour la CCM et les tests

biologiques.

2.6.3 Macération avec le dichlorométhane (DCM) :

A 20g de la poudre végétale (20g) de Hibiscus sabdariffa, nous avons ajouté du
DCM (200ml) et laissé en macération sous agitation pendant 24 heures & la
tempeérature du laboratoire. Les solutions obtenues sont filtrées sur compresse stérile
40x40 cm. Les filtrats ont été concentrés au Rotavapor a la température de 55 °C.
Les filtrats concentrés ont été recueillis dans les flacons en verre stériles et laissés
sécher a fair libre. Les extraits obtenus sont conservés dans les flacons en verre

pour les tests biologiques et la chromatographie sur couche mince.

2.6.4 Infusion :

Dans un bécher nous avons porté a ébullition de I'eau distillée (1000ml) puis nous
avons mis de la poudre végétale (100g) de la recette Nitrokoudang et laissé refroidir
pendant 15 mn. La solution obtenue a été filtrée puis concentrée au Rotavapor et
lyophilisée. Le lyophilisat a ét¢ conservé dans un flacon sec et stérile pour [a
chromatographie sur couche mince et les tests biologiques.
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2.7 Chromatographie sur couche mince :
2.7.1 Principe :
La chromatographie sur couche mince est une méthode physico-chimique rapide de
controle dont 'absorbant ou phase stationnaire est constituée d’'une couche mince et
uniforme de mm d’épaisseur, d’'une substance séchée et finement pulvérisée,
appliquée sur un support approprié. La phase mobile ou €luant migre a la surface de
la plague par capillarité. C'est une méthode analytique de contréle qui, a chaque
stade de séparation permet : -

v Suivre l'efficacité des extractions avec différents solvants,

v" Suivre la composition des différentes fractions obtenues au cours des

séparations,

v Faire le meilleur choix des solvants d'élution des colonnes,

v' Vérifier la pureté des produits isolés.
Les techniques chromatographiques ne sont pas suffisantes pour identifier un produit
mais elles apportent des renseignements susceptibles d’orienter vers une hypothése
de structures, par exemple : fluorescence, coloration, facteur de rétention.

2.7.2 Matériels :
» Une balance analytique de précision de type Sartoius,
¢ Une cuve avec couvercle,
* Un solvant de migration,
» Une lampe a Ultra Violet,
* Un crayon de papier,
o Des éprouvettes graduées,
e Micro pipettes,
¢ Une pince,
e Plague de Silicagel GF2s4,
¢ Pulvérisateur,
» Une regle graduée,

e Un séchoir.
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2.7.3 Technique:

2.7.3.1 Solution a analyser :

Nous avons dissous 10 mg des extraits aqueux et hydro alcooliques dans 1 mil d'un

mélange de solution méthanol eau (1-1) et 10 mg des extraits organiques dans 1 mli

d'acétate d’éthyle.

2.7.3.2 Dépot:

2.7.3.3 Nous avons déposé 10 ul de chaque solution a l'aide d'une micro pipette
sur une plaque de CCM.

2.7.3.3 Migration :

Nous avons placé des plaques dans les cuves de dévelophément dans lesquelles se

trouvait un systéme de solvants appropriés appelés phase mobile, & environ 0,5 cm

de hauteur, pour chacun. Pour la migration, nous avons choisi le systéme butanol

acide acétiqgue eau (BAW) dans les proportions (60: 15: 25) pour les extraits

aqueux, hydro alcoolique et pour Pextrait de dichlorométhane nous avons choisi le

systéme Ligroine-acétate d’éthyle (1 :1).

2.7.3.4 Réveélation:
L'observation a été faite a 'UV 254 et 366 nm et ia révélation a été faite avec le
réactif de Godin, AlCls, FeCls et DPPH. Nous avons déterminé le facteur de rétention

(Rf) pour chaque extrait.

Distance parcourue par la substance
Rf =

Distance parcourue par le solvant

La migration se fait dans un systéme solvant approprié.

3. Etudes pharmacologiques :
3.1 Détermination de I’activité antiradicalaire:
Ce test a été réalisé par la réduction du radical 1,1’diphényl-2 picryhydrazyle
(DPPH)
Principe :
Ce test consiste a déposer les produits a tester sur des plaques de CCM en

aluminium recouvertes de gel de silice GF2s,4 et a les développer dans des systémes
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de solvants appropriés. Aprés séchage, les plaques sont révélées avec une solution
méthanolique de DPPH a 2mg/ml. Les activités antiradicalaires apparaissent sous

forme de spots de couleur jaune blanc sur fond violet.

3.2 Evaluation de I'activité diurétique et salidiurétique:

Pour la détermination de Pactivité antihypertensive, nous avons étudig les activités
diurétiques et salidiurétiques des extraits aqueux lyophilisés de la recette et des
calices de Hibiscus sabdariffa et aussi l'infusé et le décocté extemporanés.

Nous avons déterminé la diurése de base de tous les animaux avant I'évaluation de
l'activité.

Matériel animal:

Souris blanche pesant 25 & 35 g ; rats blanc pesant 150 & 250 g.

Les animaux ont été répartis par groupe de 5, sont soumises & un régime alimentaire

normal, avant 'expérimentation les animaux ont été mis en jeun de 18h.

Technique de 'administration par voie orale :
Nous avons immobilisé 'animal, la téte surélevée, la bouche ouverte. Ainsi la bouche
bien ouverte, une seringue chargée du produit, munie de Ia sonde gastro-
oesophagienne est introduite jusqu’a l'estomac, puis nous avons injecté le produit en
poussant le piston de la seringue par le pouce vers I'avant.
Matériel pour I'évaluation

o (Cage métabolique;

e Eprouvettes graduées ;

» Balance de type Satorius ;

» Fiole;

» Entonnoir en polyéthyléne ;

o Seringue.
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Figqure n°3 : Cage métabolique des rats

3.3 Détermination de la diurése de base :
Avant les tests proprement dits, nous avons déterminé la diurése de base, en

administrant aux animaux seulement de l'eau distillée a raison de 50 mi/Kg.

L'excrétion urinaire est mesurée six heures aprés administration de I'eau.

3.4 Deétermination de Factivité diurétique :

Principe : Mesure de |'excrétion urinaire chez les rats et les souris mise en
surcharge saline.

La recette Nitrokoudang chez les souris:

Nous avons travailié sur les lots suivants :

Lot témoin : Eau distifiée 25 mi / Kg

Lot furosémide (20 mg / Kg)

Lots de la recette Nitrokoudang :

Extrait lyophilisé . 9,376mg/Kg (dose du thérapeute) et 18,75mg/Kg (dose double)
Infusé extemporané (25ml/Kg)

Nous avons administré par voie intra gastrique la solution de NaCl a 50 mi/kg & 1,8
% suivi des différents traitements : le lyophilisat de la recette Nitrokoudang aux
difféerentes doses, 'infusé extemporané, le furosémide et 'eau distillée.

Les 5 souris d'un méme lot ont été placées dans la cage métabolique.
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Le temps d’apparition des premiéres urines a été noté. L'urine excrétée pour chaque
lot a été recueillie pendant six heures apres le gavage. Le volume d’'urine a été
mesuré et nous avons noté le pH. Les concentrations urinaires en Na* et K sont
déterminées par photomeétrie de flamme.
Hibiscus sabdariffa chez les rats
Nous avons travaillé sur les lots suivants .
Lot témoin : Eau distillée (10 ml / Kg)
Lot furosémide: (25 mg /Kg)
Lot acétazolamine : dose de 5 mg / Kg
Lots de Hibiscus sabdariffa
Extrait lyophilisé : 150, 200 et 250 mg / Kg
Decocte extemporanée : 10 ml/ Kg
Les extraits lyophilisés aux différentes doses, le décocté extemporané de Hibiscus
sabdariffa, le furosémide, ['acétazolamine et 'eau distillée ont été administrés par
voie intragastrique, immediatement apres les animaux ont regu par la méme voie 50
ml/ Kg de NaCl a 0,9 %. Chaque animal a été placé dans la cage métabolique et les
urines ont éte recueillies pendant six heures. Le temps d’apparition des premiéres
urines a été noté, le volume d’urine a été mesuré et nous avons noté le pH. Les
concentrations urinaires en Na* et K* sont déterminées par photométrie de flamme.
Evaluation de l'activité diurétique :
L'excretion urinaire volumeétrique (E.U.V) est donnée par la formule :

VE
E.UV= - x 100

VA
VA : volume administré ; VE : volume excrété ;
L'activiteé diurétique a été estimée selon la valeur de I'excrétion urinaire volumétrique.
Selon Kau et al. (1984)
EUV <80 % = activité antidiurétique (AA)
EUV comprise entre 80-110% = Pas d’activité (PA)
EUV comprise entre 110-130% = Faible activité (FA)
EUV comprise entre 130-150% = Modeste activité (MA)
EUV > 150% = importante activité ([A).
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3.5 Activité salidiurétique :

Principe : Influence d'un diurétique sur la natriurie et la kaliurie chez les animaux
mis en surcharge agueuse.

Nous avons fravaillé sur les lots de rats suivants :

Lot témoin : Eau distillée (10 mi / Kg)

Lot furosémide: (25 mg /Kg)

Lot acétazolamine: (5 mg / Kg)

Lot traité par décocté extemporané de Hibiscus sabdariffa (10 ml / Kg)

Les traitements ont été administrés par voie intragastrique, immédiatement aprés de
leau distillée a raison de 50mlkg. Chaque animal a été placé dans la cage
metabolique et l'urine a été recueilie pendant 4 heures aprés les différents
traitements.

Evaluation de [activité salidiurétique. Les concentrations des ions sodium et
potassium ont été déterminées et 'activité salidiurétique a été exprimée en valeur de
Na* /K.
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V- RESULTATS

1. Etudes phytochimiques
1.1 Résultats des réactions de caractérisation :
1.1.1 Résultats des réactions en tubes :

Les groupes chimiques caractérisés sont reportes dans les tableaux suivants

Tableau N°|! : Groupes chimiques des calices de Hibiscus sabdariffa

Groupe chimique Coloration Intensité
Coumarines (UV 366 nm) Fluorescence verte ++++
Tanis (FeCl; a 1%) Bleu noiratre +
Tanins (HCI concentré) Précipité rouge soluble +
Tanins catéchiques (Stiany) ) Précipité rouge ++
Tanins gaffiques aprés (Stiany) Bleu noiratre ++
Flavonoides : génines flavoniques Rose orangee ++
Saponosides Présence de mousse ++
Stérols et triterpénes (Liebermann) Anneau violet +++
Oses et Holosides Rouge + 4+
Mucilages Pprécipité floconneux ++ ++
Anthocyanes RougeBbleu ++++
Leucoanthocyanes Rouge cerise ++4++

Les coumarines, les oses et holosides, les mucilages, les anthocyanes les
leucoanthocyanes et les saponosides ont donné des réactions franchement
positives. Par contre, les alcaloides, les caroténoides, les anthracénosides, les
composés réducteurs, les hétérosides cyanogénétiques et les quinones ont été

absents dans 'échantilion analysé.
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Tableau N°lll : Groupes chimiques de I'extrait extemporané de Nitrokoudang

Groupe chimique Coloration Intensité
Coumarines (U V 366 nm) Fluorescence verte ++++
Tanis (FeCl; a 1%) Bleu noiratre +4++
Tanins (HCI concentre) Précipité rouge soluble +++
Tanins catéchiques (Stiany) ) Précipité rouge +++
Anthracénosides Légerement rose +
Flavonoides : génines flavoniques Rose orangée +++
Saponosides Présence de mousse ++
Oses et Holosides Rouge + 4t
Leucoanthocyanes Rouge cerise ++++

Les tanins, les oses et holosides et les leucoanthocyanes ont donné des réactions
franchement positives. Par-contre, les alcaloides, les anthocyanes, les hétérosides
cardiotoniques, les caroténoides, les hétérosides cyanogénétiques et les quinones

ont été absents dans I'échantillon analysé.

1.1.2 Extraits :
Le rendement, 'aspect et la couleur des exiraits obtenus a partir des calices de
Hibiscus sabdariffa et de la recette sont rapportés dans le tableau N° 1V
Tableau N°IV: Résultats du rendement, de 'aspect et la couleur des extraits de

la recette et de Hibiscus sahbhdariffa

Couleur Aspect

Extraits Rendement(%)

Calices Hibiscus sabdariffa (B)

Décocté 40,10 Rouge Poudre fine
Maceéré agueux 23,73 Rouge Collant
Macéré éthanolique & 70% 34,47 Rouge Pateux
Dichlorométhane ” 11,25 Rouge Poudre fine

Calices de Hibiscus sabdariffa (K} 32,7 Rouge Poudre fine
Macéré aqueux 25,15 Rouge Poudre fine
Macéré éthanolique 41,86 Rouge Péteux
Dichlorométhane 9,75 Rouge Poudre

Recette Nitrokoudang
Infusé 13,31 Marron foncé Poudre fine

Nous constatons que l'extraction de Hibiscus sabdariffa de Kati avec Péthanol a
donné le rendement le plus élevé avec 41,86% alors que I'extraction de Hibiscus
sabdariffa de Bandiagara avec le dichloromeéthane a le plus faible rendement avec
11,25%.
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1.1.3 Dosages
Les résultats des dosages effectués sur les échantillons de Hibiscus sabdariffa et de

la recette Nitrokoudang sont reportés dans le tableau N°V

Tableau N°V : Teneur en eau et en cendres de la recette et de Hibiscus

sabdariffa

Dosages (%) Kati Badiagara Nitrokoudang

Teneur en eau

Méthode gravimétrique 6,59 6,73 8,72
Méthode volumeétrique 8,00 6,00 8
Substances extractibles par 'eau 37 50 19 A
Substances extractibles par I'éthanol 40 47 26,2
Substances extractibles par

éther éthylique 24 7,6 8
Poids de |'extrait sec 3,89 4,47 1,76
Teneur en cendres

Cendres totales 9,06 9,44 12,57
Cendres chlorhydriques 1,13 1,06 2,33
Cendres sulfuriques 17,73 17,63 16,73

Nous constatons que la teneur en eau est inférieure a 10% par les deux méthodes..

Nous constatons que Hibiscus sabdariffa présente le plus grand pourcentage de
cendres avec 17,73% et de cendres sulfuriques et le plus petit en cendres
chiorhydrique avec 1,06%, tandis que la recette Nitrokoudang en contient le plus

grand pourcentage avec 2,33% de cendres chlorhydrique.
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1.2 Résultats de la teneur en éléments minéraux :
Tableau N°VI: composition en éléments minéraux dans 100g de poudre de la

recette Nitrokoudang et de Hibiscus sabdariffa.

Drogues Na* (mg) K* (mg) Ca®" (mg) Fe®* (mg)
Nitrokoudang 134, 16 4550 48, 66 -
Hibiscus (B) 103, 5 4041 36 22,68
Hibiscus (K) 184 2808 24 17, 92

Nos drogues contiennent une trés grande quantité de potassium et une faible
quantité de fer sérique. La recetie contient la plus grande quantité de potassium
mais pas de fer.

Tableau N°VIil : Composition en éléments minéraux dans 100g d'extrait aqueux de
la recette Nitrokoudang et de Hibiscus sabdariffa.

Extraits Na* (mg) K* (mg) Ca®* (mg)  Fe¥ (mg)
Infusé Nitro 345 17590 38 -
Macéré éthanolique (B). 179,4 4110,6 78 -
Macére éthanolique (K) 46 2736 19,2 -
Macéré aqueux B) 103,5 7029 34,2 -
Macéré aqueux (K) 216,2 9362,24 33,84 -
Décocté (B) 218,5 11495 68,4 -
Décocté (K) 98,9 4704,2 17,2 -

Tous les extraits sont riches en potassium et ne contiennent pas du fer.
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2. Résultats de la chromatographie sur couche mince (CCM)
Tableau N°VIIl : Résultats de CCM des extraits de Hibiscus sabdariffa et de Ia
recette Nitrokoudang dans le systeme BAW (60 :15 :25).

Extraits Rf 254nm 365nm Godin
H. sabdariffa
Décocte 0.37 Visible Jaune Jaune
041 Bleu clair
0.5 Bleu clair
0.85 Bleu clair
Macéré aqueux 0.25 Visible
0.26 Rouge
0.32 Visible
0.33 Rouge
0.51 Bleu clair
0.85 Bleu clair
Macéré
éthanolique  0.31 Visible -
0.37 Visible
0.46 Bleu clair
0.52 Jaune
0.55 Bleu clair
0.68 Violet
0.78 Violet
0.86 Bleu
0.87 Bleu
0.91 Visible
0.92 Bleu clair
0.96 Jaune
0.97 Bleu
Nitrokoudang
Infusé. 0.16 Visible
0.27 Visible Rouge
0.27 Rouge
0.36 Bleu Jaune
0.43 Jaune
0.72 Jaune
0.83 Jaune

La coloration jaune des taches avec le réactif de Godin, oriente vers des

flavonoides.
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Figure n°3 : Chromatogramme des extraits polaires
Support : Plague de Silice G60F2s; en aluminium
Dépoét : 10u |

Efuant : Butanol-Acide acétique Eau (BAW) (60 :15 :25)
Révelateur : Réactif de Godin
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Tableau N°IX : Résultats de CCM des extraits de Hibiscus sabdariffa et de la recetie
Nitrokoudang dans le systéme BAW (60 :15 :25).

Extraits Rf 254nm 365nm FeCls
H. sabdariffa
Décocté 0.41 Bleu
0.46 Bleu
0.47 Bleu
0.52 Bleu
0.67 Violet
0.78 Violet
0.79 Bleu
Macéré aqueux 0.26
0.41 Bleu clair
0.48 Bleu clair
0.61 Violet
0.77 Violet
Macéré
Ethanolique 0.35 Bleu Noire
0.47 Bleu clair
0.49 _ Bleu clair
0.50 Bieu Noire:
0.68 _ Violet
0.70 ‘ ' Violet
0.78 Bleu
0.90 Bleu
Nitrokoudang
Infusé 0.10 Noire
0.17 Visible
0.25 Visible Noire
0.35 Bleu

La coloration noire des taches avec FeCl;, oriente vers des substances

polyphénoliques spécifiguement des tanins
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Figure n°4 : Chromatogramme des extraits polaires révélés par Fecls
Support : Plaque de Silice GB0F s, en aluminium

Dépdt : 10ul |

Eluant : Butanol-Acide acétique Eau (BAW) (60 :15 :25).

Révélateur : FeCl;
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Tableau N°X : Reésultat de CCM des extraits de Hibiscus sabdariffa et de la recette
Nitrokoudang dans le systeme BAW (60 :15 :25)

Extraits Rf 254nm 365nm Alcl;
Décocté 041 Bleu
0.51 Bleu
0.52 Bleu
0.52 Bleu
0.68 Violet
0.80 Violet
0.81 Bleu
Macéré aqueux 0.26 Rouge
0.32 Rouge
0.42 Bleu clair
0.53 Bleu clair
0.62 Violet
0.79 Violet
Macéré
Ethanolique 0.35 Bleu
0.37 Jaune
0.47 Bleu clair Jaune
0.54 Bleu clair
0.55 Violet
0.68 Violet
0.70 Violet
0.80 Bleu
0.91 ‘ Bleu
Infusé 0.26 Rouge
0.38 . Bleu
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Figure n°5 : Chromatogramme des extraits polaires
Support : Plague de Silice G80F254 en aluminium

Dépdt : 10ul

Eluant : Butanol-Acide acétique Eau (BAW) (60 :15 :25)
Révelateur : AlCI; ‘

Tableau N°X!|: Résultats de CCM des extraits de Hibiscus sabdariffa dans le
systeme Ligroine — Acétate d’éthyle (1 :1)

Extraits Rf 254nm 365nm Godin Alcls
DCM 0.31 Rouge
0.81 Rouge
0.87 Bleu Clair Rouge
0.90 Rouge
0.96 Rouge
0.97 Rouge

DCM= Dichloromethane
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Fiqure n°6 : Chromatogrammaes des extraits apolaires
Support : Plaque de Silice 60F 254 €n aluminium
Dépdt: 10p !

Eluant : Ligroine-Acétate d'éthyle (1 :1)

Révélateur ;. Réactif de Godin, AICI,

Etude du traitement traditionnel de I’hypertension artérielle au Mali 78




Thése Pharmacie Quassa Dembélé

3. Activités biologiques

3.1 Activite antiradicalaire

Les chromatogrammes des exfraits aqueux et éthanoliques de Hibiscus sabdariffa et
de Nitrokoudang ont donné des spots de couleur jaune sur fond violet indiquant Ja
présence de substances a activités antiradicalaires.

Les taches a Rf 0,55 du macéré éthanolique de Hibiscus sabdariffa et les taches de
Rf. 0,12; 0,32 de la recette Nitrokoudang décolorent le DPPH. (Jaune sous fond

violet) correspondant & des substances a potentiel antioxydant.

Figure N°7 : Chromatogrammes des extraits polaires
Front du solvant : 8 cm

Support : Plaque de Silice G60F 254 en aluminium
Dépd6t : 10 pl

Eluant :(BAW) Butanol-Acide acétique Eau (60 :15 :25)
Révélateur : Solution de DPPH
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3.2 Activité diurétique
Les tests diurétiques nous ont permis d’avoir les résultats suivants :
3.2. 1. Activité diurétique de Hibiscus sabdariffa

Tableau N°XIl Volumes urinaires et activité diurétique de Hibiscus sabdariffa chez les
rats.

Traitements Doseslkg VA ml VE ml /6h EUV %
Décocté 150 mg 11.22 6,66 59.35
Décocte 200 mg 10,56 7,08 67.04
Décocté 250 mg 9,05 8,66 73.58
Décocté extemporané 10 ml 12,50 10,00 80,00
Furosémide 25 mg 11,26 11,50 102.13
Acétozolamine 5 mg 9.71 950 97.83
Eau distiliée 10 mi 10,07 8,50 84.40

EUV = Excrétion urinaire volumétrique ; VA = Volume administré ; VE = Volume
excréte,

Estimation de Pactivité diurétique selon Kau et al, (1984) en fonction de ia valeur de
Excrétion Urinaire Volumétrique (EUV): < 80% = activité antidiurétique (AA);
comprise entre 80 - 110% = Pas d'activité (PA) ; comprise entre 110 — 130% =
Faible activité (FA); comprise entre 130 — 150% = Modeste activité (MA); > 150 % =
Importante activité (IA)

Dans nos conditions expérimentales et aux doses testées nous n'avons pas observé
d'effet diurétique.

Tableau N°XHI: Activité de Hibiscus sabdariffa chez les rats: temps de latence, pH et

les concentrations de Na et K et volume de l'urine excrétée

TLmin pH Na+ K+

Traitements Doses/kg mEq mEq _
Décocté 150 mg 40 5 80 73
Décocté 200 mg 92 5 86 38
Décocté 250 mg 63 5 79 58
Décocté extemporané 10 ml 65 6 95 113
Eau distillée 10 mi 58 5 69 - 30
TL = Temps de latence s
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Les premieres mictions apparaissent plus vite aprés 'administration de la dose de
150mg/kg. Les teneurs en Na®, en K" et le pH sont élevés dans le volume urinaire du

décocté extemporané, pour les autres le pH est de 5 comme le groupe témoin.

3.2. 2. Activite diurétique de la recette Nitrokoudang.

Tableau N°XIV : Volumes urinaires et activité diurétique de la recette Nitrokoudang
chez les souris.

Traitements Doses /kg VA ml VE/6hml EUV% Activite
Extrait lyophilisé 09,37 mg* 7,38 08,00 108.40 Absence
Extrait lyophilisé 18,75 mg 7,64 08,00 104.71 Absence
infusé extemporané 25 mi 6,90 11,00 143.60 Modeste
Furosémide 20 mg 7,99 17,00 212.76 Importante
Eau distillee 25 ml 9,48 09,00 94.93 Absence

Lot de 5 souris ; *Dose du thérapeute traditionnel; EUV = Excrétion urinaire
volumétrique ; VA = Volume administré ; VE = Volume excrété.

Estimation de 'activité diurétique selon Kau et al, (1984) en fonction de la valeur
de Excrétion Urinaire Volumétrique (EUV): < 80% = activité antidiurétique (AA);
comprise entre 80 — 110% = Pas d'activité (PA) ; comprise entre 110 — 130% =
Faible activité (FA), comprise entre 130 — 150% = Modeste activité (MA) ; > 150 % = -
Importante activité (1A).

Nous avons observé une activité diurétique modeste avec {'infusé extemporané de la
recette et une activité importante avec le furosémide. L'extrait lyophiiisé aux doses

évaluées ne présente pas d'effet diurétique dans nos conditions expérimentales.
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Tableau N°XV : Activité diurétique de la recette Nitrokoudang chez les souris
Temps de [atence, pH et les concentrations de Na et K de I'urine excrétée

Traitements Doses/kg TLmin  pH Nat K+
mEq mEq
Extrait lyophilisé 0937 mg* 20 5 90 27
Extrait lyophilisé 18,75mg 0 6 43 51
Infusé extemporané 25 mi 17 5 66 71
Eau distillee 20 mg 20 6 77 21

“*Dose du thérapeute traditionnel

Les premiers mictions apparaissent plus vite aprés I'administration de I'infusé
extemporané selon lindication du traditherapeute. L'excrétion du Na* est plus

important pour la dose du thérapeute et le potassium est épargné.

3.3. Activité salidiurétique
Les résultats de [l'activité salidiurétique du décocté de calices de Hibiscus
sabdariffa sont reportés dans le tableau N°XVi.

Tableau N°XVI. Influence du décocté de Hibiscus sabdariffa sur le bilan Na+/K +chez
les rats en surcharge hydrique

Traitements Doses/kg Na'(mEq) K'(mEq) Na'/K'
Décocté 150 mg 5 16 0,31
Décocté 200 mg 5 17 0,29
Décocte 250 mg 13 13 1,00
Décocté extemporané 10 ml 14 23 0,60
Aceétozolamine | 5mg 17 11 1,54
Eau distillée 10 ml 69 30 2,3

Dans nos conditions expérimentales et aux doses testées nous n’avons pas observé
d’effet salidiurétique.
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VI - COMMENTAIRES ET DISCUSSIONS :

Notre étude sur le traitement traditionnel de 'hypertension a porté sur les calices de
Hibiscus sabdariffa et |la recette Nitrokoudang a base de deux plantes : Sclerocarya
birrea et Vitex doniana.

Au cours de nos extractions, les meilleurs rendements ont été obtenus par la
décoction de Hibiscus sabdariffa (40,10%), la macération éthanolique de Hibiscus
sabdariffa (34,47%). L'infusion de la recette donne le rendement de 13,31%. Le
rendement est par conire faible avec le dichlorométhane avec Hibiscus sabdariffa
(11,25%). La majorité des constituants chimiques de la recette et de Hibiscus sont
extractibles avec les solvants polaires. Les groupes chimiques majoritaires sont
solubles dans l'eau et I'alcool, c-omme nous avons constaté avec les taux des
substances extraciibles par l'eau: 50% pour Hibiscus sabdariffa et 19% pour la
recette.

La teneur en eau aussi bien par la méthode gravimétrique qu’'azéotropique a été
inférieure a 10%, ce qui permet d'éviter la fermentation et I'attaque des moisissures.
Le taux en cendres totales a été de 9,44% pour Hibiscus sabdariffa et 12,57% de ia
recette, ce qui pourrait expliquer la richesse en éléments minéraux de la recette. Les
teneurs en cendres chiorhydriques sont de 1,06% pour Hibiscus sabdariffa e_t 2,33%
pour {a recette, ne sont pas des valeurs élevées pouvant nous faire pensér a un
contamination par du sable. Dans des travaux antérieurs (Halima, 2008) sur [a
recette Nitrokoudang, les teneurs ont été de 10.69% pour les cendres {otales, 16%
pour les cendres sulfuriques et de 1.33% pour les cendres insolubles dans Il'acide
chlorhydrique.

Le criblage phytochimique nous a permis de metire en évidence dans la recefte
Nitrokoudang des tanins, des flavonoides, des leucoanthocyanes, des oses et
holosides et des anthracénosides.

Les coumarines, les mucilages, les anthocyanes et les saponosides sont présents en
grande quantité dans les calices de Hibiscus sabdariffa. Les anthocyanes retrouves
en grande quantité dans les calices de Hibiscus sabdariffa ont des propriétés
antioxydantes (Ali et coll., 2005). L'infusé de [a recette Nitrokoudang a présentée le
plus grand nombre de substances anti-radicalaires. Les activités antioxydantes de

Hibiscus sabdariffa et de la recette pourraient s’expliquer par la présence des tanins,
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des flavonoides, des anthocyanes et des leucoanthocyanes (Bruneton, 1993 ; Cavin,
1999). Ces substances polyphénoliques sont capables de piéger les radicaux libres
ayant un role dans la pathologie de 'HTA notamment I'athérome. Les constituants a
activités antioxydantes empécheraient également le dépbt de graisse dans les
artéres. Ces substances antioxydantes renfreraient ainsi dans 'arsenal thérapeutique
pour la lutte contre l'artériosclérose et les cancers qui constituent les facteurs
favorisants de 'HTA (Chevaly, 2000).

Les flavonoides sont en plus particulierement actifs dans le maintien de la circulation
sanguine. [ls contribueraient a 'augmentation de la production de 'oxyde nitrigue des
plaguettes sanguines qui limitent la formation des caillots en empéchant les
plaquettes de s'agglutiner, donc ils permettent de prévenir 'athérosclérose (Diallo,
2005). Ces substances sont reconnues pour leurs propriétés d’'augmenter de la
résistance capiilaire, du tonus veineux et de la stabilité du collagéne. Elies ont des
activités inhibitrices sur la décarboxylase, ['élastase et 'enzyme de conversion
d'angiotensine. Ces diiféerentes propriétés pourraient é&tre bénéfiques dans le
traitement de 'HTA (Bruneton, 1993). Les coumarines abondantes dans les calices
de Hibiscus sabdariffa, possédent des proprietés veinotoniques et
vasculoprotectrices. Elles pourraient étre utiles dans Pétablissement des régimes
restrictifs destinés au fraitement de I'obésité et le risque de compilications de 'HTA.
Les coumarines pourraient garantir la prévention des atteintes vasculaires et
nerveuses qui sont susceptibles de sun}enir chez I'hypertendu. En outre, selon Iserin,
(2001) certaines coumarines contribuent a fluidifier le sang, ce qui permet de
diminuer les risques de phlébites et de thromboses.

Les extraits ont des teneurs importantes en eléments minéraux (sodium, potassium,
calcium et fer). La présence du sodium dans nos extraits pourrait avoir un effet
natriurése un reflet de I'état d’hydratation intracellaire et un réle dans I'équilibre
acido-basique. Les observations montrent qu'ils existerait une relation significative
entre la pression artérielle et la natriurese et nous savons que Phypertension est en
corrélation avec une forte natriurése (Hamburger et al, 1966 ; Deilbar, 1993).

Le potassium est le principal cation intracellulaire, il intervient dans la polarisation
des membres cellulaires, le potentiel neuromusculaire, Yautomatisme cardiaque et
certaines activités enzymatiques.

Delbar, 1993 et collaborateurs montrent que 'HTA est le plus fréquente chez

Pindividu en hypokaliémie. L’administration du supplément de potassium entrainerait
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une diminution de la pression artérielle. Donc il existe une relation inversement
proportionnelle entre I'hypertension et le taux de potassium (Delbar, 1993). Le méme
auteur (Delbar, 1993) a rapporté que toute augmentation du calcium intraceliulaire
provoguerait la contraction du muscle lisse vasculaire et entrainerait une
augmentation de la résistance périphérique total. Le taux élevé du calcium
cytoplasmique dans les plaquettes sanguines pourrait étre altéré chez I'hypertendu.
Beaucoup d’auteurs ont démontré que I'HTA est fréquente et grave chez l'individu
en hypokaliémie. Par contre I'administration du supplément potassique entraine une
diminution de la pression artérielle. Ainsi le potassium aurait un effet natriurése sur le
systeme kallicréine/kinine (vasodilatation) ol augmenterait la dégradation des
catécholamines (Delbar, 1993).

Par rapport aux effets diurétiques des extraits de Hibiscus sabdariffa et de la recette
Nitrokoudang, les résultats obtenus sont a analyser en tenant compte de travaux
deja effectués par d’autres auteurs :

Le décocté aussi bien le lyophilisé qu'extemporané de Hibiscus sabdariffa, aux
doses testées et dans nos conditions expérimentales n'a pas présenté d’activité
diurétique et salidiurétique chez les rafs. Ces résultats sont en accord avec ceux de
(Onyenekwe et coll.,, 1999). |l faut c_ependant signaler que d’autres auteurs ont
reporté I'activité diurétique du décocté de calices de Hibiscus sabdariffa chez les rats
avec augmentation de 'excrétion urinaire de sodium et de potassium. (Ribeiro et
coll., 1988) et chez les souris (Arama, 1988). En effet, dans les travaux du Docteur
Remi Arama (Arama, 1988), ont démontré une activité diurétique dose dépendante
du décocté de calices de Hibicus sabdariffa chez les souris. |l a testé trois doses
(100, 200 et 400 mg/kg). La valeur de P'excrétion urinaire volumétrique a eté plus
importante avec la dose de 400 mg/kg. Une action biphasique a été démontrée avec
une augmentation de lindice diurétique avec les doses de 100 et 200mg/kg et une
diminution de l'indice & partir de 400 mg/kg.

L'activité antihypertensive de calices de Hibiscus sabdariffa serait liée a d'autres
mécanismes d'action selon de nombreuses autres recherches effectuées aussi bien
chez les animaux que chez les patients :

L'action antihypertensive de I'extrait méthanolique de calice de H. sabdariffa serait
lide & un effet vasodilatateur (Ajay et coll., 2007). L'administration de Pextrait aqueux
de pétales de Hibiscus sabdariffa pendant 6 semaines a provoqué une baisse de la

-

tension artérielle chez les rats (Odigie et coll., 2003).
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Des études cliniqgues ont confirmé [activité¢ antihypertensive de différents
extraits des calices de Hibiscus sabdariffa :

Les travaux de Haji Faraji et Haji Tarkhani, (1999) ont démontré la diminution de la
pression systolique des patients traités avec une tisane de calice de H. sapdariffa
Dans l'essai clinique de Herrera-Areliano et coll., 2007, 'extrait sec des calices de H.
sabdariffa, a la dose exprimée a 250 d’anthocyanes totaux, a été administré par jour
pendant 4 semaines aux patients hypertendus. Les résultats ont démoniré une
importante activité antihypertensive avec une grande marge de tolérabilité et de
sécurité. L'extrait a tendance a diminuer la concentration du sodium dans le sérum
sans modifier les niveaux de potassium. L'extrait a également provogué une
réduction du taux de 'enzyme de conversion de I'angiotensine (ACE) dans e plasma
des patients traités :

Lintroduction de tisane de Hibiscus sabdariffa contenant environ 94 mg
d'anthocyanes totaux dans le régime alimentaire, a provoqué la baisse de la tension
artérieile chez des sujets hypertendus au bout de 6 semaines (McKay and Blumberg,
2007). Les auteurs ont aussi démontré que I'extrait aqueux posséde des propriétés
in vitro et est egalement capable de provoquer un effet hypotensif et
hypocholesteroiémique chez les animaux.

De nombreuses activités pharmacologiques des extraits de calices de Hibiscus
sabdariffa ont été rebortées dont les activites antioxydantes et antihipertensives (Ali
et coll., 2005). Les mémes auteurs ont reporté que la DLsg par voie orale de l'extrait
de calices de Hibiscus sabdariffa chez les rats a été de 5000 mg/kg.

Pour ce qui est de la recette Nitrokoudang, c'est seulement l'infusé extemporané qui
a présenté une modeste activité diurétique, ce qui est en accord avec les résultats
des premiers travaux effectués au niveau du DMT (Halima, 2006) :

C’est ainsi que nous avons obtenu une augmentation dose-dépendante du volume
urinaire, avec une importante activité a la dose de 23,44 mg/kg (plus de deux fois la
dose conseillée par du tradithérapeute), 161% d'excrétion urinaire volumétrique en
B6h. Dans les mémes conditions expérimentales, linfusé extemporané, forme
d'utilisation conseillée par le tradithérapeute, a présenté effet diurétique supérieur
avec une excrétion urinaire volumétrique de 170% ; le furosémide a la dose de
20mg/kg, a présenté 184%. L'élimination du sodium a été importante alors que le
potassium a été mieux épargné chez les animaux traités par la recetie. L'activité
safidiurétique, le bilan Na*/K* de Pinfusé extemporanée de la récette a été de 2
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contre 2,62 pour le furosémide a la dose de 20mg/kg et de 0,80 chez les souris
traitées avec I'eau distillée.

Ces effets diurétiques de la recette Nitrokoundang peuvent étre bénéfiques dans la
prise en charge de certains cas d’hypertension dans la mesure ol ils agissent par
élimination urinaire d'une partie de 'eau et du sodium contenu dans le sang. Ceci
aura comme consequence, une diminution du volume sanguin et donc une baisse de
la tension artérielle. Compte tenu du réle des radicaux libres dans les risques
cardiovasculaires et de la pathologie de 'HTA, les propriétés antiradicalaires des
extraits aqueux de la recette Nitrokoudang serait un atout supplémentaire pour son
utilisation dans la prise en charge de 'HTA et de ses complications.

Les activités antidiabétiques, antimicrobiennes, anti-inflammatoires, antalgiques et,
antipyrétiques des extraits de Sclerocarya birrea et de Vitex doniania qui entrent
dans la préparation de la recette Nitrokoudang ont été démontrées par différents
auteurs (Ojewole, 2004). La doubie propriété antidiabétique et diurétique des extraits
de Sclerocarya birrea est un atout dans la prise en charge de I'hypertension
artérielle chez les diabétiques. ‘

La dose létale 50 par voie orale a été supérieure de 3000 mg/kg d’extraits, par
rapport aux doses actives, nous pouvons affirmer la bonne folérance de la recette et
ceci est un facteur trés important dans !'utilisation de cette recette Nitrokoudang
conseillée aux populations par les tradithérapeutes en cas d’hypertension.
L'ensemble de ces donnges sur les calices de Hibicus sabdariffa et la recette
Nitrokoudang sont en faveur de ['utilisation de leurs extraits aqueux dans la prise en
charge 'HTA.
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VI - CONCLUSION ET RECOMMANDATION

v" CONCLUSION

Les plantes meédicinales jouent un role important dans la vie des populations des
pays en voie de développement, notamment dans les régions peu accessibles ol les
moyens sanitaires font défaut.

Notre travail a porté sur I'étude du traitement traditionnel de I'iypertension artérielle
par Hibicus sabdariffa et la recette NifroKoundang a base de Sclerocarya birrea et de
Vitex doniania. |

Le criblage phytochimique a permis de révéler la présence des tanins, des
flavonoides, des anthocyanes, des leucoanthocyanes, des saponosides, des
coumarines, des mucilages, des stérols et triterpénes. Ces constituants chimiques en
majorité solubles dans I'eau, peuvent en synergie étre responsables des activités
pharmacoiogiques.

En absence d’effet diurétique de Pextrait aqueux de calices de Hibicus sabdariffa
dans nos conditions expérimentales, de nombreux résultats de recherche ont
confirmé les propriétés antihypertensives de la plante.

Selon les résultats des deux études menées sur la recette NitroKoundang, il serait
préférable d'utiliser la préparation extemporanée qui a montré une augmentation du
volume d'urine accompagnée d’une élimination du sodium tout en épargnant ie
potassium.

Les propriétés antiradicalaires des extraits agueux de la recette Nitrokoudang et de
calices de Hibicus sabdariffa seraient des atouts supplémentaires dans la prise en
charge de 'HTA et de ses complications.

Les calices de Hibicus sabdariffa et la recette Nitrokoudang possédent des vertus
thérapeutiques justifiant ainsi leur utilisation en médecine traditionnelle pour le

traitement traditionnel de I'hypertension artérielle. '
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v RECOMMANDATIONS

Nous recommandons au DMT de ;

Mettre au point un phytomédicament a base de I'extrait agueux de calices de
Hibicus sabdariffa ;
Effectuer des études de toxicité chronique et des essais cliniques sur |a

recette Nifrokoudang.
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IX - ANNEXES

|- Composition des réactifs
A -Réactif de BALJET

Acide picrique 19
Ethanol a 50° alcooliqgue g s p 100 m}
B —Réactif de DRAGENDORFF

Nitrate de bismuth pulvérisé 20,80 g
lode 38,10 g
lodure de sodium anhydre 2009
Eau distiliée gs p 1000 ml
Agiter pendant 30 mn

C — Réactif du DPPH
1,1 diphényl 2 picrylhydrazyle en solution méthanolique a 2 mg / mt (M / V).
D — Reéactif de FEHLING

Solution A :

CuS04 3549
Eau distillée 500 mj
H2S0, 5mi
Laisser refroidir et compléter a 1 litre avec de 'eau distillée.

Solution B :

Sel de Seignette 150 g
Eau distiilée 500 mi

Refroidir et ajouter 300 ml de lessive non carbonatée a 1 litre avec de l'eau distillée.
NB : Meélanger les deux solutions a volume égal au moment de 'emploi.
E — Réactif de GODIN

Solution A ;

Vanilline - 19
Ethanol a 95 ° alcoolique 1000 mi
Solution B :

Acide perchlorique 3ml
Eau distillée 100 mi

Mélanger les deux solutions au moment de ['emploi, ensuite pulvériser sur les

plaques CCM avec une solution de Hx50,4 a 4 %.
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Reéactif de GUIGNARD (Papier picrosodé)

Acide picrique 19
Carbonate de sodium 10 g
Eau distillée q s p 100 mi
F — Réactif de KEDDE

Acide dinitro 3,5 benzoique 1g
Ethanol 4 85 ° alcoolique gs p 100 mi
G —Réactif de MAYER

lodure de potassium 25g "
Chlorure mercurique 8,77 g
Eau distiliée g s p : 50 m!
H —-Reéactif de RAYMOND MARTHOUD )

1,3 dinitrobenzéne 149
Ethanol a 86° alcoolique g s p 100 mi

ALIMATATION DES SOURIS
Formule nutritionnelle des souris (Traoré et coll, 1983)

Farine de mais 50kg
Pate d'arrichide 20kg
Son de mil 17 .5kg
Lait en poudre 7kg
Poudre de poisson 3kg
Feuilles de salade pilces 2 kg
Sel de cuisine 0.5kg
Eauqsp 100kg
98
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Résumé

Notre étude sur le traitement traditionnel de f'hypertension a porté sur les calices de
Hibiscus sabdariffa et la recette Nitrokoudang a base de Sclerocarya birrea et Vitex
doniana.

L'étude phytochimique par les réactions de caractérisation en tube et la
chromatographie sur couche mince ont permis de metire en évidence dans la recette
Nitrokoudang des tanins, des flavonoides, des leucoanthocyanes, des oses et
holosides : les coumarines, les mucilages, les anthocyanes et les saponosides dans
les calices de Hibiscus sabdariffa. Les extraits sont riches en sodium, potassium,
calcium et fer. L'infusé de la recette Nitrokoudang a présenté le plus grand nombre
de substances anti-radicalaires.

Le décocté aussi bien lyophilisé qu'extemporané de Hibiscus sabdariffa, aux doses
testées et dans nos conditions expéerimentales, n’a pas présenté d'activité diurétique
chez les rats. Pour ce qui est de la recefte Nitrokoudang, c’est surtout l'infusé
préparé selon les indications du tradipraticien de santé qui a présenté une modeste
activité diurétique. Les propriétés antiradicalaires et antioxydantes des calices de
Hibiscus sabdariffa et de la recetie constituent des atouts suppiementaires contre
'HTA.

Les calices de Hibicus sabdariffa et la recette Nitrokoudang possédent des vertus
thérapeutiques justifiant ainsi leur utilisation en médecine tt:aditionnene pour ie

traitement traditionnel de I'’hypertension artérielle.
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