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Introduction

Depuis la fin du 19eme siécle, ’humanité et le globe terrestre ont connu des
perturbations graves au niveau de I’ensemble des écosystémes et leurs constituants vivants a
cause de la croissance industrielle. Ces perturbations sont dues a I’utilisation intensive et

spontanée des produits chimiques (INRS, 2009; Bender et al., 2012).

C’est produits chimiques ont devenu une partie intégrante de notre mode de vie

moderne sur tous les solvants (INSERM, 1999).

Les solvants sont parmi les produits qui présentent des risques pour la santé et il n'est
pas nécessaire de travailler dans une usine chimique pour étre en contact avec des solvants
toxiques. (Becker et al., 2009).

Parmi ces solvants nocifs on trouve les éthers de glycols(EG) et leurs dérives (éthyléne
et propylene), ce sont des solvants organiques industriels qui font partie des solvants
oxygénés, dont I'usage s’est largement développé, plus d'une trentaine d'éthers de glycol sont
synthétisés aujourd'hui par I'industrie chimique et utilisés par milliers de tonnes a des fins trés
diverses : nettoyage et dégraissage des métaux et des textiles, peintures et vernis, extraction et
explosion (INERIS, 2003). La plupart des travaux expérimentaux ont determiné la toxicité et
I’impact de ces produits sur la santé (Fastier et al., 2005), sont considéerés comme des produits
trés toxiques pour la plupart des fonctions du corps, car ils peuvent altérer la reproduction
(reprotoxiques) (Lorente et al., 2000 ; KU et al., 1995), les cellules sanguines (hémato-
immunologiques) (INSERM, 1999) et le systéme nerveux (neurotoxiques) (Brashear, 1996)

leurs métabolites semblent étre plus toxiques que leurs produits initiaux (Wang et al., 2000).

Les éthers de glycol peuvent étre regroupés en deux grandes familles de caractéristiques
toxicologiques différentes, les moins toxiques, dérivés du propylene glycol (série P) les plus
toxiques, dérives de I'éthylene glycol (série E) (Sylvaine, 2005). Tel que I’éthyléne glycol
monométhyl éther (EGME) est un dérivé actif puissant, souvent appelé 2-éthoxyéthanol
(Chiewchanwit et Au, 1994).

Le palmier dattier (Phoenix dactylifera L) est une plante Angiosperme, dioique,
monocotylédone de la famille des Acéracées (Moore, 1973), provient de I’hybridation
de plusieurs pheenix, le palmier dattier était primitivement cultivé dans les zones arides et

semi- arides chaudes de 1’ancien monde (Munier, 1973).



Introduction

Les plantes médicinales sont utilisées depuis des siecles comme reméde a diverses maladies
humaines et face aux limites thérapeutiques des médicaments chimiques de synthése, qu’est
actuellement remise en cause, en raison des risques toxicologiques potentiels de ces
molécules. Le développement de la recherche sur les plantes médicinales a été orienté vers

l'obtention de nouvelles sources végétales d’antioxydants naturels (Mehammedizohra, 2013).

En Algérie, Phoenix dactylifera L. est cultivé dans le nord du Sahara (Ministére
algérien de I'agriculture, 2009), les principales zones de culture du palmier dattier se situent
dans les provinces de Biskra, El Oued, Adrar, Ghardaia et Ouargla (Hannachi et al., 1998).
Les valeurs bénéfiques pour la santé et la nutrition de cet "arbre béni" ont été soulignées
depuis des siécles, en raison des propriétés antioxydants du fruit et du pollen (Vayalil, 2002 ;
Mohamed et Al-Okbi, 2004 ; Allaith, 2005)

Les objectifs de ce travail réalisé au niveau du laboratoire de département de
I’ Agronomie de la Faculté des Sciences pour compléter les informations disponibles dans la
bibliographie concernant la valorisation de 1’effet thérapeutique de pollen du palmier dattier
contre la toxicité induite par TEGME par voie oral sur quelques parametres de fertilité et
quelques parameétres hématologiques et biochimiques chez le lapin male Cuniculus Lepus.

Les objectifs sont comme la suite :

La mise en évidence d'une relation dose-effet entre la dose traditionnelle saharienne et
la dose de référence du pollen de palmier dattier contre la toxicité induite par 1’Ethyléne
glycol mono méthyle éther (EGME) et la démonstration de I’efficacité ou de la tolérance de
ces doses. Un examen de surveillance hématologiques et quelques paramétres biochimiques
(glycose, cholestérol). Une valorisation de I’effet thérapeutique du pollen contre la
reprotoxicité de ’EGME.

Ce manuscrit se divise en Cingue chapitres :
Le premier, est une étude bibliographique des solvants.
Le second, est une autre étude sur les grains de pollen utilisé pour le traitement.

Dans le troisieme chapitre, est une étude expérimentale in vivo.

- + & &

Dans le quatriéeme chapitre, nous présentons les résultats obtenus apres I'exposition
des animaux a ’EGME et le traitement par le pollen de palmier dattier contre cette

toxicité sur le plan hématologique et le plan de reproduction.

+ Dons le dernier chapitre, nous essayons de discuter les résultats obtenus.
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Chapitre 1

Généralités sur les
solvants



Chapitre 1 Généralites sur les solvants

1.1 Définition des solvants

Un solvant est défini comme étant un produit ou un mélange de produits ayant la
capacité de diluer un autre produit de dissoudre ou d'extraire d'autres substances sans
provoquer de modification chimique de ces substances et sans lui-méme se modifier, donc
c’est une substance qui a le pouvoir de former avec d’autres substances une solution

homogeéne (Catalina et al., 2002).

1.2 Classification des solvants
On peut classer le solvant Selon leur nature chimique en trois grands groupes auxquels

s'ajoute un groupe de solvants particuliers (Mahieu et Boust, 2007):

Solvants oxygénés: contiennent au moins un atome d’oxygene, ils comprennent: les
alcools (méthanol, éthanol...), les cétones (acétone, méthylcétone...), les éthers de glycol
(seéries ethylénique et propylénique...), les éthers (éther éthylique...) et les esters (acétate,

agrosolvants...).

Solvants hydrocarboneés: contiennent de I'nydrogéne et du carbone, ils comprennent:
les hydrocarbures aromatiques (benzene, xyléne, toluéne...) et les solvants pétroliers non

aromatiques (essences spéciales, white-spirit...).

Hydrocarbures halogénés: contiennent un atome d’halogéne (chlore, fluor,
iodebrome), ils comprennent: trichloréthylene, tetrachloroéthylene ou perchloroéthylene,

dichlorométane ou chlorure de méthylene et le chlorobenzene.

Les solvants particuliers: comprennent: les hydrocarbures nitrés (nitrométhane,
nitrobenzene...), les composés azotés (diméthylformamide, triéthylamine...), les dérivés
soufrés (diméthylsulfoxide) et les hydrocarbures complexes (familles des terpenes: essence de
térébenthine...).

1.3 Les éthers de glycol
1.3.1 Historique

Les éthers de glycol (EG) sont des liquides classés parmi les solvants organiques
oxygenés, constituant une famille de 80 dérivés (INRS, 2004). lls se répartissent en deux
séries: ceux dérivés de 1’éthylene glycol et ceux dérivés du propyléne glycol (INSERM,
1999). IIs ont été utilisés depuis les années trente (Cicolella, 1992). Dans la formulation de

nombreux produits a usage industriel ou domestique (INSERM, 1999 ; Simonet, 2005)
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Ces produits avaient comme objectif majeur de remplacer les solvants aromatiques
inflammables et neurotoxiques. C’est en raison de leurs caractéres amphiphile qui sont

devenus d'excellents co-solvants eau-huile. (INSERM, 1999 ; Laudet-hesbert et al., 2002 ).

1.3.2 La synthése des éthers de glycol

On distingue deux séries d’éthers de glycol: les dérivés de 1’éthyléne-glycol ou dérivés
de la série E et les dérivés de la propyléne-glycol ou dérivés de la série P, elles sont obtenues
par réaction de l'oxyde d'éthylene ou de propyléne sur un alcool. On obtient alors un éther
monoalkylé (méthyl, éthyl, propyl, butyl...) (INRS, 2011) :

Les dérivés de I'éthyléne glycol (R-O-CH2-CH2-OH)

Les dérivés de I'éthyléne glycol, ayant une fonction alcool primaire, se métabolise dans
l'organisme par voie de l'alcool déshydrogénase puis de l'aldéhyde déshydrogénase en acides
alkoxyacétiques (Etiemble, 2003). Quelques acides alkoxyacétiques ont des impacts toxiques
sur la reproduction, notamment l'acide méthoxyacétique (MAA) qui est le metabolite de
I'éthylene glycol monométhyl éther (EGME) (Lemazurier et al., 2003 ; INRS, 2005).

Les dérivés du propyléne glycol (R-O-CH,-CH(CHj3)-OH)

L'ouverture de I'époxyde, dans la préparation des dérivés de I'oxyde de propyléne, se
fait du coté le moins encombreé, ce qui mene a la formation de I'isomére majoritaire alpha. Le
procéde de synthése conduit egalement a la formation de moins de 10 % d’une isomere
minoritaire beta (Soulat, 2001).

1.3.3 Principales caracteristiques des éthers de glycol
Amphiphiles, Stabilité a long terme des formulations.

Bonnes performances techniques de petites quantités suffisent (peintures a l'eau par
exemple). Evaporation lente. Absence d'odeur résiduelle (Sylvaine, 2005).

1.4 Ethyléne glycol monométhyl éther (EGME)

1.4.1 Définition

L’¢éthylene glycol monométhyl éther (EGME) c’est un dérivé de I’éthyléne glycol et
appartient a la série E : R-O-CH2-CH2-OH (Etiemble, 2003). L’EGME entre dans la
fabrication des peintures, des enduits, des encres, des produits a polir, des fluides
hydrauliques de frein et du carburéacteur. Il trouve de nombreuses applications comme
solvant, produit intermédiaire et coupleur de solvant dans les mélanges et les préparations a
base d’eau (Stemmler et al., 1997)
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Les cosmétiques (7%): colorations capillaires, laques, crémes de soin, shampoings,
parfums et méme dans certains médicaments, Les produits d'entretien (5%): lave-vitres,
décapants pour four, produits moquettes, désinfectants, désodorisants ... (Reiso-Maumet,
2013).

1.4.2 Les propriétés physico-chimiques
Les principales caractéristiques physico-chimiques de ’EGME sont rassemblées dans le
tableau ci-dessous :

Tableau 1. Les principeaux caractiristiques physico-chimiques de 'TEGME

Paramétre Valeur / description Référence
Nom chimique 2-méthoxyéthanol(Ethyléneglycol meéthyle | INRS, 1999
éther ou Ethylene glycol monométhyl
éther)
Numero CAS 109-86-4 INRS, 1999
Formule chimique C3HsO, INRS, 1999
Etat physique Liquide incolore INRS, 1999
Poids molécuulaire 76,09 g.mol INRS, 1999
Solubilité Complétement soluble dans 1’eau ECETOC 1994
Limites d’explosibilité Inférieure : 2,4% , Supérieur : 20% INRS, 1999

Facteurs de conversion|lppm=3.11 mg/m, 1mg/m = 0.32ppm INRS, 1999
a20°et 1013 h Pa

1.4.3 Toxicocinétique de PEGME

1.4.3.1 Absorption

Les différents éthers de glycol, dérivés de 1’éthyleéne glycol, sont facilement absorbés
par voie orale, cutanée ou pulmonaire. L’absorption est favorisée par dilution des composés

dans I’eau, les alcools ou les solvants organiques. (INSERM, 1999).
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1.4.3.2 Distribution

L’utilisation de 'EGME dans les expérimentations conduites sur les animaux ont
montré que ce composé se distribue dans le cerveau, le plasma, les poumons et le foie, la
vessie, les reins, la moelle osseuse et de I'épididyme avec une demi-vie de 1 a 2 h (Gingell,
1994 ; OPPTCS, 1994 ; Pilliere et Conso, 1995).

Le métabolite principal de P"EGME (I’acide 2méthoxyacétique) s’accumule chez

I’homme et I’animal. Par contre la substance initiale ne s’accumule pas (OPPTCS, 1994).

1.4.3.3 Métabolisme

Ils sont transformés majoritairement en aldéhydes (alcoxyacétaldéhyde) puis en acides
(alkoxyacétiques) par des alcools et des aldéhydes déshydrogénases (INSERM, 1999). Une
voie alternative peut étre réalisée en cas de saturation de la premiére: elle implique des
monooxygénases a cytochrome P450 qui catalysent la rupture du pont éther, libérant un alcool
primaire et I’éthyléne glycol (INSERM, 1999).(voire annexe 1)

o Exemple pour un seul substrat qui peut suit les deux voies

L’EMGE est métabolisé¢, chez I’homme comme chez I’animale, par deux voies

oxydatives principales :

- VOIE 1: par action d’une monooxygénase a cytochrome P450 qui mene a I’exhalation

de CO2 via I’éthylene glycol et le cycle de Krebs

- VOIE 2: par action de I’alcool et de I’aldéhyde déshydrogénases qui mene a la formation et
a I’excrétion d’acide 2-méthoxyaceétique. Cet acide est responsable des effets permet ces des

intoxications aux niveaux; hématologiques, testiculaires, foie (Bégin et Gérin, 2001).

1.4.3.4 Elimination
Il n'y a pas d'accumulation des EG dans I'organisme sur le long terme. La voie urinaire

est la voie d'élimination majoritaire pour les dérivés de la série E alors que pour les dérivés de
la série P, I'élimination se fait majoritairement par voie respiratoire sous forme de C02
(Sylvaine, 2005).

1.4.4 La Toxicité

a . Toxicite aigué

La toxicité aigué, plutdt rare, est généralement due a une ingestion accidentelle du
produit. Elle peut étre responsable de troubles neurologiques, hématologiques, métaboliques
et rénaux séveres (INSERM, 1999).
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L’EGME se caractérise par une toxicité aigué¢ faible a moyenne chez les animaux de
laboratoire exposés par voir orale, par inhalation ou par pénétration cutanée. (Smyth et al.,
1941 ; Carpenter et al., 1956 ; ECETOC, 1995)

Le thymus, les testicules et le sang du rat restent les organes les plus sensibles a
I’EGME ou a I’acétate de 'EGME lors d’expositions répétées a court terme, par ingestion,
par inhalation ou par application sur la peau(Miller et al., 1981 ; Grant et al., 1985 ; Fairhurst
et al., 1989; Feuston et al., 1989 ; Kawamoto et al., 1990 ; Exon et al., 1991 ; Smialowicz et
al., 1991 ; NTP, 1993 ; Butterworth et al., 1995 ; Williams et al., 1995).

Celles-ci les effets comprennent la réduction du poids des organes thymus, rate et
testicules, nombre réduit des érythrocytes, des leucocytes et des thrombocytes, abaissement de
I'nématocrite, dépression Cellularité de la moelle osseuse et augmentation de la fraction de
granulocytes immatures. La différenciation des spermatozoides est affectée dans une phase
spécifique, pachytene tardif, qui est plus tard exprimé comme oligo- ou azoospermie. Le
modeéle de toxicité est indépendante de la voie d'exposition (IPCS, 1990 ; ECETOC, 1995)

b. Toxicité a longue terme

Les parametres sanguins subissent des modifications (plus faible numération des
globules rouges et blancs et des plaquettes, baisse de la concentration d’hémoglobine) a 300
ppm (933 mg/m3) (Miller et al., 1983).

L’exposition par voie cutanée des cobayes a 1000 mg/kg du composé par jour pendant
13 semaines engendre des effets histopathologiques sur les testicules, plus une réduction du
poids des organes et une perte ponderale, et une altération des parameétres hématologiques et

chimiques (Hobson et al., 1986)

1.4.5 Domaines d’activité

En 1991 d'apreés les données de la base SEPIA, 87 % des dérivés éthyléniques étaient

présents dans 4 catégories de produits:
Les peintures, vernis, encres et colles (68%).

Les cosmétiques (7%): colorations capillaires, laques, créemes de soin, shampoings,

parfums et méme dans certains médicaments.
Les produits a usage métallurgiques ou mécaniques (7%): anti-rouilles, fluides de coupe

Les produits d’entretien (5%) : lave-vitres, décapants pour four, produits moquettes,

désinfectants, désodorisants (Reiso-Maumet, 2013).
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2.1 Présentation de la plante
Le palmier dattier a été dénommé Phoenix dactylifera L. par Linné en 1753.
Phoenix dérive de Phoenix, nom du dattier chez les Grecs de I'antiquité ; dactylifera vient du
latin Dactylus dérivant du grec dactylo, signifiant doigt en raison de la forme de fruit (Munier,
1973). Cette espéce végétale est une plante arborescente et diploide (Beal, 1937 ; Al-Khalifah
et Askari, 2003).

Le palmier est une composante essentielle de 1’écosystéme oasien (Toutain et al.,
1990),gréace a sa remarquable adaptation aux conditions climatiques, la haute valeur nutritive
de ses fruits, les multiples utilisations des ses produits (Bousdira et al., 2003 ; Bakkaye, 2006)

2.1.1 Classification du palmier dattier
La place du palmier dattier dans le regne végétal est rappelée ci-dessous

Tableau 2. Classification de palmier dattier (phoenix dactylifera)

Embranchement Phanérogames
Sous-embranchement Angiospermes
Classe Monocotylédones
Groupe Phoenocoides
Ordre Palmales

Famille Palmacées
Sous-famille Coryphoideae
Genre Phoenix

Espece Phoenix Dactylifera

Le genre Phoenix comporte au moins douze especes, dont la plus connue est dactylifera

et dont les fruits " dattes " font 1’objet d’'un commerce international important (Espiard, 2002)

2.1.2 La morphologie de palmier dattier

C’est un grand palmier avec un stipe de 20 & 30 metres de haut, portant une couronne de
feuilles ou palmes de 4 a 7 métres de longueur. Chaque palme est pennée et les pennes a la
base sont transformées en épines. L’espéce est dioique et porte des inflorescences méles ou
femelles. La fleur femelle comporte trois carpelles indépendants dont un seul se développe

pour donner la date (le fruit) (Bouguedoura, 1996).( voire annexe 2)
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2.2 Généralités sur le pollen de palmier dattier
2.2.1 Définition

On parle de pollen, lors de la dissémination et de la reproduction des plantes a fleurs.
Les pollens sont de minuscules particules, produites par les antheres et contenant les gametes
males, souvent appelés grains de pollen. Etymologiquement, ce mot provient de polynos, mot
grec signifiant poussiére, farine (Dulug et Tulon, 1998). Avec l'invention au XVIléme siécle
du microscope, GREW et MALPIGHI ont vu et décrit le pollen avec le vocabulaire employé

pour les graines. (Dulug et Tulon, 1998).

2.2.2 Origine du pollen
Les grains de pollen se forment dans les étamines. Au niveau des anthéres, de grandes

cellules se différencient, puis aprés plusieurs divisions par mitose, donnent des cellules-
mérede grains de pollen diploides. Chaque cellule-mere se divise deux fois, elle subit la
méiose et donne naissance a quatre petites spores haploides, nommées microspores qui

constituent une tétrade. (Geneves, 1997)

2.2.3 Morphologie géneérale

D'apres Geneves (1997), une mitose de cette microspore donne deux cellules destinées a
intervenir dans la fécondation des organes femelles: la cellule germinative de grande taille et
la cellule génératrice plus petite. La cellule génératrice reste dépourvue de réserves,
contrairement a la cellule végétative qui les accumule. Chaque microspore élabore aussi une

enveloppe externe complexe, constituée schématiquement de 2 parties:
* I'intine constituée de polysaccharides, est peu résistante et donc non fossilisable,

* l'exine est formée de sporopoliénine (matiére organique terpénique polymérisée)
qui n'est détruite que par oxydation. Elle est trés résistante (imputrescible) et donc

fossilisable(voire annexe 3)

2.3.4 Composition chimique du pollen
L'analyse chimique globale du pollen permettant la détermination de sa composition

chimique (Pons, 1970). (voire annexe 4)

2.3.5 Les criteres de qualité
L'ensemble de caractéres a utiliser dans I'estimation de la qualité des pollens sont :

-les pourcentages de viabilité, des grains vides, et de grains anormaux, telles que les

déformations de l'aperture et I'ouverture de I'extrémité aperturale,

- I'état cellulaire (bicellulaire),
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- L’¢état du sporoderme (épais).

D'autre part, Shivanna et Cresti (1989) rapportent que la vigueur (grande taille) des
pollens, la vitesse et I'tlongation des tubes polliniques, représentent d'autres criteres de base
dans I'estimation de la qualité des pollens.

2.3.6 La collecte du pollen

D’abord nous avons construit un lieu pour le séchage et la manipulation dans des
conditions protégées. En raison de la remarque de Halimi (2004) « les spathes précoces sont
toujours qualifiées de mauvaise qualité » nous avons commencé la collecte aprés la troisieme
spathe. Dans la majorité des régions phoenicicoles, les phoeniciculteurs coupent les spathes et
ils les séchent sur du papier ou sur des plateaux ; ou bien ils les suspendent sur une corde dans
un endroit a l'abri des courants dair et du soleil (Gerard, 1930). Afin de récupeérer la quantité

maximale portée par les spathes nous avons suivi deux méthodes :

Apreés la collecte des spathes, le spadice est mettre en séchage sous abri durant deux

jours (Slavkovi’c et al., 2016).Puis on fait le tamisage pour séparer le pollen aux fleurs.

La deuxiéme méthode consiste a broyé le spadice enticrement a 1’aide d’un broyeur
¢lectrique, puis récupéré le pollen a I’aide d’un tamis. Pour déterminer la quantité¢ de pollen

porté par chaque spathe, on pese la quantité moyenne récupéré de 3 spathes.

2.3.7 Conservation du pollen

La pratique de la conservation du pollen d'une saison a l'autre est devenue treés rare. La
majorité des pheeniciculteurs utilisent du pollen frais, non seulement parce qu'il est disponible
(presque chaque jardin ancien a son ou ses palmiers précoces) mais egalement parce gu'ils
jugent gu'il est plus efficace que le pollen sec (Halimi, 2004). Durant la conservation, les
factures impact sur la longévit¢é de pollen sont, la température et I’humidité relative
(Mortazavi et al., 2010). Actuellement, de nouvelles méthodes de conservation de pollen sont

appliquées, a savoir :

e La réfrigération dans des boites pendant une année a 3 — 8 °C (Peyron, 2000 ;
Boughdiri, 1985).

e La congélation dans de l'azote liquide pendant 435 jours a (- 196°C) (Grauford et

Aldrich, 1941 ; Benouamane, 2015). Arréte toutes les activités cellulaires.
e La dessiccation (Boughdiri, 1985).
e La lyophilisation a une température de [- 60, -80°C] (Boughdiri, 1994).
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3.1 Présentation de la région d’étude

Cette étude est realisée sur le pollen de la région de Biskra. D’une superficie de
21.671.2km2 .la wilaya de Biskra est limitée au nord par la wilaya de Batna, au Nord-Ouest
par la Wilaya de M’sila au Nord-est par la Wilaya de Khenchla, au sud par la Wilaya d’El
oued et au Sud-ouest par la Wilaya de Djelfa (Rouahna, 2007) (Figure 1).

Biskra se localise dans les coordonnés géographiques 34°48°Nord et 05°44° Est.

La wilaya dispose d'un patrimoine estimé de 4,1 millions de palmiers-dattiers. Les
dairas d’Ourlal, Tolga et Foughala concentre le plus gros des palmiers-dattiers, les autres
dairas cultivent essentiellement des cultures maraichéres. Bénéficiant de sols fertiles, la

superficie agricole couvre 77% de la superficie globale de la wilaya (site web 1).

Figure 1. Limites géographique de la wilaya de Biskra (bouchahe, 2016)

3.2 Matériel biologique et conditions d’élevage
Dans le cadre de cette étude, nous avons utilisé 30 lapins males adultes, de I'espéce

Cuniculus lepus largement utilisés dans divers domaines de recherche.
¢ Classification de I’animal
Regne: animal

Embranchement: vertébés
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Classe: mammiféres
Super ordre: Glires
Ordre: Lagomorphe
Famille: Léporidés
Genre: Lepus

Espéce: Cuniculus lepus

Figure 2. Photo originale d'élevage des lapins ( cuniculus lepus ) (2020)

Tous les animaux de I’expérimentation €taient pubéres : agés de 5 a 6 mois, de poids
corporel moyen de 2000 g + 200 g. Des leur arrivée au laboratoire, les lapins ont été soumis a
une période d'adaptation aux conditions de laboratoire pendant une semaines suivies d’une
période de traitement de 4 semaines dans 1’ Animalerie du Département de I’ Agronomie de la

Faculté des Sciences de 1’Université Mohamed Khider de Biskra .

Toutes les expérimentations se sont déroulées entre la fin du moins du janvier et durant
le moins de février et la moitié du moins mars, ou la température était entre 20 et 25°C en

moyenne.

Les lapins sont placés dans des cages spécifiques en métal, ou le nettoyage des cages est

assuré régulierement jusqu’a la fin de ’expérimentation
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Les lapins sont nourris quotidiennement (3 fois par jours), par des légumes (carotte;
salade) et d’aliments secs commercial constitués de mais, de 1'orge et de compléments
vitaminiques (100 g par jours pour chaque lapin). L’cau est fournie automatiquement dans les

abreuvoirs des cages. Les animaux sont pesés chaque semaine durant toute 1I’expérience.

3.3 Materiel végétale

Notre matériel végétal est du pollen cueilli d’un palmier male ou « Dokkar » qui se
trouve dans la région de Biskra. La spathe du pollen a atteint la maturation au début du mois
Mars.

Figure 3. Photo originale palmier méale duquel I'échantillon a été pris (dokkar et spathe au
jour de la cueillette)

Notre matériel végétal a été récolté le mois d’avril et mai 2019. Pour conserver le
pollen, il a été sécher a Iair libre pendant deux jours avec notamment la couverture par des
feuilles de journaux pour minimiser la perte de pollen (Babahani, 1991). La collecte du
pollen, qui est une poudre extrémement fine a été faite par simple secouement au-dessus d’un
papier lisse, puis tamisé et mis dans un bocal en verre bien étanche et conservé dans un
réfrigérateur a 4°C (Boughdiri, 1985).
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Figure 4.Photo originale pollen (ou farine) avant et aprés séchage et secouement

3.4 Matériel chimique

Le solvant utilisé dans cette expérimentation est I’éthyléne glycol monomethyl éther
(EGME). Plusieurs études ont démontré que ce produit chimique qui appartient a la famille
des solvants a des effets trés toxiques sur la santé (la dose sans effet de ’EGME est 5 ppm).
La dose choisi été la dose 100 mg /kg selon plusieurs étude intérieurs Hardin, (1983) et
Lazewska et al. (1993) et Robert et al. (1985), c’est une dose trés toxique ; qui provoque des
effets néfastes : repro-toxicité et hémato-toxicité.
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3.5 Protocole expérimental
3.5.1 Préparations des différentes concentrations de la suspension de pollen de
palmier-dattier DPP

Notre étude a pour but d’évaluée une préparation traditionnelle saharienne du DPP.

Nous avons choisi différentes doses du pollen (dose traditionnelle saharienne 70 mg/kg
et d’autres de références 240 mg/kg) pour tester les quelles de ces doses ont une plus grande
efficacité contre la toxicité. La quantité du pollen est bien definie selon le poids corporel

d’animal, puis se dissout dans I'eau tiede.

+ Dose 1: 70 mg du pollen équivalent a 1kg de poids corporel .Cette dose est
calculée a partir d’une enquéte locale dans la région de Biskra sur 1’utilisation du
pollen dans les préparations médicinales traditionnelles (pour un individu male

ou femelle) (dose traditionnelle saharienne).

+ Dose 2: 240 mg du pollen équivalent a 1kg de poids corporel (plusieurs études
ont identifié I’effet positive de cette dose dans le traitement de la reproduction)

(Bahmanpours et al., 2006 ; Fouad M et al., 2014).
¢ Protocole d’administration de suspension de DPP

Les lapins ont recu de fagon réguliére le pollen sous forme d’une suspension dans 1’eau.

La prise de la suspension du pollen était orale une fois par jour avant les repas.
3.5.2 Préparations de I’éthyléne glycol monométhyle éther (EGME) (100mg/kg)

Le produit toxique utilisé dans cette expérimentation est 1’éthyléne glycol monométhyl
éther (EGME). Il fait partie de la catégorie «E» des éthers de glycol. Il trouve de nombreuses
applications comme solvant, produit intermédiaire et coupleur de solvant dans les mélanges et
les préparations a base d’eau (Stemmler et al., 1997). Les cosmetiques (7%), Les produits
d'entretien (5%): lave-vitres, décapants pour four, produits moquettes, désinfectants,

désodorisants ... (Reiso-Maumet, 2013).

Il est préparé par dilution du EGME (solution maire) de pureté 99%, (CAS: 111-90-0,
PM:134.17g/mol,densité:0.999g/ml).
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Figure 5. Photo originale 'EGME
3.5.3 Traitement

Premierement, tous les lapins sont vaccinés avec un Anti-stresse et un Antiparasitaire
dans les premiers jours de I’adaptation pour éviter tous les agents qui peut avoir un effet sur

les parametres biochimiques.

Pour tester 1’efficacité¢ ou la tolérance de la dose traditionnelle saharienne du DPP
(70mg/kg) par rapport aux doses de références (240 mg/kg); a éliminer ou diminution ou non
la reprotoxicité ou I’hématotoxcité de 'EGME. Nous avons réparti les 30 lapins males en 6

groupes en raison de 5 lapins par groupe.
Les différents traitements des lapins sont comme suit :
Groupe 1: groupes témoin non traité. (T)
Groupe 2: traités par 70 mg/Kg du DPP: dose P1
Groupe 3: traités par 240 mg/Kg du DPP: dose P2
Groupe 4 : traités par 70 mg DPP + 100 mg d’EGME par Kg : dose P1E
Groupe5: traités par 240 mg DPP + 100 mg EGME par Kg : dose P2E

Groupe 6: traités par 100 mg / Kg d’EGME (E)
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Chaque produit est administré par voie oral pendant 28 jours successifs. Cette étude a
¢té conduite suivant les réglementations de la ligne directrice de ’OCDE (OCDE, 2008Db) :

En général, la substance d’essai (suspension du pollen) doit étre administrée a volume

constant pour toute la gamme de doses en variant la concentration de la préparation.

Pour les rongeurs, le volume maximal de liquide ne doit pas dépasser 1ml/100 g de

poids corporel.

La dose peut étre administrée par fractions 2 ou 3 fois par jours avec administration de

la nourriture : boire toutes les 20 minutes

Les doses doivent étre préparées juste avant I’administration sauf si la stabilité de la

préparation pendant la durée de la période d’utilisation est connue et jugée acceptable.

Puis I’administration du produit toxique (EGME)

Figure 6.Photo originale d'administration de pollen et ’EGME par voie orale

A la fin de la période de I'expérimentation, nous sacrifions les animaux et ont fait des

Etudes sur les paramétres biochimiques et hormonaux.
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Figure 7.schéma récapitulatif du protocole expérimental
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3.6 Etude des parametres biochimiques
A la fin du traitement, les lapins sont sacrifiés par décapitation. Le sang est récupéré

dans des tubes héparines et centrifugé pendant 15 minutes a 3000 t/min. Le plasma, réparti en
plusieurs aliquotes, est conservé a -20° pour le dosage des différents paramétres

biochimiques: cholestérol, testostérone, glucose, NFS.
a. Dosage plasmatique du cholestérol

Dosage plasmatique du cholestérol Principe: Le cholestérol présent dans 1’échantillon
forme un complexe coloré. Les esters de cholestérol sont hydrolysés par la cholestérol-ester-
hydrolase en cholestérol libre et acides gras. Le cholestérol libre forme un coloré complexe

selon la réaction suivante (Naito, 1984).

Cholestérol estérase

Cholestérol esters + H20 cholestérol + acides gras

Cholestérol oxydase

Cholestérol + O2 cholestérol -4 one + H202

Peroxydase

2H202 + Phénol + 4- Aminophenazone Quinonimine + 4H202

L’intensité de la couleur formée est proportionnelle a la concentration du cholestérol

dans I’échantillon.
Echantillon: Plasma recueilli sur héparine
Réactifs utilisés
- R1 tampon : PIPES PH 6.9 (90m mol/l) / Phénol (29 m mol/l)

-R2 enzymes: Cholestérol estérase (300U/l) / cholestérol oxydase (300U/1) /
Peroxydase (1259 m mol/l) / 4-Aminophenazone (0.4 mg/dl)

- Cholestérol cal : Etalon de cholestérol aqueux primaire (200mg/dl)
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Préparation du réactif de travail (RT)

Dissoudre le contenu d’un flacon du réactif 2 dans un flacon du réactif 1. Le réactif de

travail est stable pendant 1 mois a 2-8 C° a I’abri de la lumiére.

Mode opératoire

Blanc Etalon Echantillon
H2S04 (ml) 1 1
Etalon (ul) 10 _
Echantillon (pl) _ 10

-Mélanger bien et incuber pendant 5 min a 37 C°

-Ajuster le zéro du spectrophotometre sur le blanc réactif.

- mesurer I’absorbance (A) de 1’échantillon a 505nm et de I’étalon contre le blanc.
-La couleur est stable aprés 60 min.

Calcule

La concentration du cholestérol dans 1’échantillon est calculée par la formule suivante :
(A) échantillon Concentration de CHO (mg/dl) = x 200 (A) étalon La concentration de
I’étalon = 200 mg /dl Facteur de conservation = mg/dl x (0,0258) = m mol/l.

b. Dosage du glucose plasmatique
Principe

Le glucose est mesuré aprés oxydation enzymatique en présence du glucose oxydase;
le péroxyde d’hydrogeéne formé réagit grace a ’action catalytique d’une péroxydase, avec du
phénol et la 4-aminophénazane pour former un composé rouge violet de quinonéimine qui sert

d’indicateur coloré, selon les réactions suivantes (Trinder, 1969) :
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Glucose oxydase

Glucose + 02 + H20 H202 + acide gluconique
Péroxydase

2H202 + phénol + aminophénazone quinonéimine + H20

Réactifs

Réactif 1

TrispH 7.4 oo, 92 mmol/1

Phénol ... 0.3 mmol/I

Reactif 2

Glucose oxydase (GOD).................... 15000 U/1

Péroxydase (POD) .........covvviiiiiinn.. 1000U/1

4- aminophénazone ........................... 2.6 mmol/l

Préparation et stabilité

Dissoudre le contenu d’un flacon du réactif 2 dans un flacon du réactif 1. Le réactif de

travail est stable pendant un mois a 20-250 C et deux mois a 2-80 C.
Echantillon
Plasma recueilli sur héparine.
Mode opératoire
Longueur d’onde : 505 nm
Température : 370C
Cuve : 1cm d’épaisseur.

Ajuster le zéro du spectrophotométre sur le blanc réactif.
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Tubes blanc standard Echantillon
Standard - 10ul -
Echantillon - - 10ul
Réactif du 1 ml 1ml iml

travail

Meélanger, lire les densités optiques (DO) aprés une incubation de 5 minutes a 370C.
La coloration est stable pendant 30 minutes.
La Calcul de concentration
DO échantillon
[C] (o) = X concentrations du standard
DO standard
c. Dosage de la testostérone plasmatique

Le dosage de I'hormone sexuelle male a été effectué en appliquant le test
d'electrochimiluminescence (ECLIA) qui est adapté aux dosages immunologiques sur un
appareil Elecsys 1010 (Litwack, 1992).

Principe

Le test fait appel a un principe de compétition en utilisant un anticorps spécifique dirigé
contre la testostérone. La testostérone endogene, libérée par l'action de l'acide 8anilino-
naphtalene sulfonique (ANS) et du norgestrel, entre en compétition avec la testostérone
exogéne marquée au ruthénium pour les sites de liaison des anticorps antitestostérone
biotinyleés.

Réactifs utilisés

Les réactifs sont contenus dans un coffret Elecsys-testostérone (Ref 1177606) pour 100
tests :

- Microparticules tapissées de strepatividine: un flacon contenant 6.5 ml.

- Microparticules tapissées de strepatividine: 0.72 mg/ml, la capacité de liaison est de

470 ng de biotine/mg de microparticules.
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- R1: anticorps anti-testostérone-biotine: un flacon contenant 8ml anticorps de souris
anti-testostérone marquée a la biotine 55ng/ml, pH7.

- R2: peptide testostérone: un flacon contenant 8ml d'un dérivé de testostérone marque
au ruthénium 3ng/ml, pH?7.

Etapes de dosage
lére incubation

Une prise d'essai de 50ul d'échantillon est incubée avec un anticorps anti-testostérone
biotinylé et une testostérone marquée au ruthénium. Les sites de liaison de l'anticorps
biotinylé sont occupés en partie par la testostérone plasmatique et en partie par les hapténes

marqués au ruthénium pour former des immuno-complexes.
2eme incubation

Les microparticules tapissées de strepatividine sont ajoutées dans la cuvette

réactionnelle.

Le complexe immunologique est fixé a la phase solide par une liaison

strepatividinebiotine.

Le mélange réactionnel est transféré dans la cellule de mesure, les microparticules sont

maintenues au niveau de I'électrode par un aimant.
L'élimination de fraction libre est effectuée par le passage de ProCell.

Une différence de potentiel appliquée a I'électrode déclenche la production de la

luminescence qui est mesurée par un photomultiplicateur.

Les résultats sont obtenus a l'aide d'une courbe de calibration. Une courbe de référence
est mémorisée dans le code-barre du réactif et est réajustée, pour l'analyseur utilisé par une

calibration en deux points.
e. mesure des parameétres cellulaires du sang

Le comptage des cellules sanguines ainsi que le taux de I'hnémoglobine se fait a partir de

la détermination de la formulation numérique sanguine (FNS) a l'aide d'un appareil "Coulter".

Cet appareil est capable d’aspirer un volume de 2 ml du sang a partir du tube de
prélevement, a travers les compartiments de cet appareil, le sang subit des mécanismes
complexes au cours de 10 secondes pour identifier et marquer enfin le nombre de chaque type

de cellules sanguines ainsi que le taux d’hémoglobine.
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Les résultats seront figurés sur 1’ordinateur puis imprimés.

Quatre paramétres choisis: Globules blancs neutrophiles; Lymphocytes; Globules

rouges; Taux d’hémoglobine

3.7 Etudes statistiques
La valeur de « t » nous donne le degré de signification « p » lu sur la table de Student.

La différence entre deux moyennes est :
Peu significative : P < 0,05 (*)
Significative : P < 0,01 (**)

Trés significative : P < 0,001 (***)

Hautement significative : P< 0.0001 (****) (Schwartz, 1992)
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Chapitre 4 Résultats et discussions

4.1 Effets sur les parameétres biochimiques
4.1.1 Variations moyennes du taux de glycémie

Dans notre travail expérimentale on a observé une diminution peu significative dans le
taux de glycémie chez le groupe traité par TEGME (E) comparés aux témoins ( P < 0.05)
(voire annexe 5) et les groupes P1 et P2 traités par 75mg /kg et 240 mg/kg de pollen
respectivement par rapport au témoin ont une diminution non significative et significative
respectivement , et une diminution tres significative chez le groupe P1E alors qu’une
diminution hautement significative le groupe P2E traité par 70mg/kg et 240 mg/kg de pollen

respectivement avec 100 mg/kg d’EGME comparé au groupe témoin.

Nous avons enregistré une diminution peu significative lors de 1’administration de 70
mg/kg de pollen avec 'EGME pour le groupe PIE par rapport au groupe traité par
I’EGMEC(E). Alors que chez le groupe P2E nous avons enregistré une diminution hautement

significative par rapport au groupe traité par 'EGME (E) (Figure 8).
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Figure 8. Variation moyenne (X+SD ; n = 5) du taux de glycémie (g/l) chez les lapins traités
par le pollen et '"TEGME (Gavage)

Nos résultats ont également mis en évidence une perturbation des produits du
métabolisme physiologique, nous avons remarqué la diminution du taux de glucose apres le
traitement du groupe E par 'EGME. L'ensemble de ces perturbations sont dues a l'altération
des fonctions du foie par les métabolites de 'EGME (a fonction aldéhyde) qui peuvent

inhiber la phosphorylation oxydative, le métabolisme du glucose (glycolyse et cycle de Krebs
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principaux producteurs d'ATP), la synthése des protéines, la réplication du DNA et le RNA
ribosomal (Marie, 2002). Ces résultats sont approuveés dans les études intérieures de Djebbali
(2009) et Boucif (2005) qui ont démontré une perturbation dans la concentration du glucose
chez les lapins exposés au solvant « EGME » par gavage a des doses faibles: de 30 et 50 ppm
et des doses plus fortes de 100, 200 ppm respectivement chez les lapins.

Les résultats trouvés ont montré que l'administration de pollen de palmier dattier
provoque une diminution dans le taux de glycémie;ces résultats sont confirmés par L.G.
Ranilla et al. (2008) qui détermine que I'effet hypoglycémiant de la DPP peut étre attribué a
leurs minéraux, phénoliques et phytoestrogénes constituants. Ces minéraux tels que le
magnésium, le zinc, le chrome et le sélénium joue un rdle clé dans la régulation de l'action de

I'insuline et de I'absorption de glucose a médiation par 1’insuline.

Mohamed et Shanoon (2011) ont indiqué que le grain de pollen contenait de I'insuline
(IPF). Un stimulant de I'insuline joue un role important dans la réduction des taux de glucose
dans le sang. La diminution de la concentration de glucose au rdole des substances contenues
dans le pollen peuvent étre dues a I'activité accrue des enzymes responsables de la formation
des classiques tels que la Clykogen Syntheaseenzyme et I'inhibition de I'activité enzymatique

telle que Décomposition de la Clykogen Phosphorylase Calcium (Khan, 1995).

4.1.2 Variations moyennes du taux de cholestérol

Nos réesultats montrent une diminution peu significative du taux de cholestérol chez le
groupe traité par IEGME (E) comparés aux témoins (P <0.05) et diminution significative
chez les groupes P1 et P2 traités par 70mg /kg et 240 mg/kg de pollen respectivement par

rapport au témoin.

On a constaté une diminution trés significative chez le groupe P1E et diminution
hautement significative le groupe P2E traité par 75mg/kg et 240 mg/kg de pollen

respectivement avec 100 mg/kg d’EGME comparé au groupe témoin.

Nous avons enregistré une diminution peu significative lors de 1’administration de 70
mg/kg de pollen avec 'EGME pour le groupe P1E par rapport au groupe traité par
’EGME(E). Alors que chez le groupe P2E nous avons enregistré aussi une diminution

hautement significative par rapport au groupe traité par 'EGME (Figure 9).
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Figure 9. Variations moyennes (X+ SD ; n=5) du taux de cholestérol (g/l) chez les lapins
traités par pollen et 'TEGME (Gavage)

Le confinement du pollen de palmier dattier des composes comme le tanin inhibant
certaines enzymes responsables de la synthése de cholestérol (Al-Esawii, 2012) ;et agit pour
inhiber I’enzyme responsable de l'absorption du cholestérol du brillant qui est inhibé par
l'augmentation de I'insuline (Maechler, 1993) ; en plus de contenir du polyphénol, qui joue un

role fonctionnelle dans 1’abaissement du cholestérol (Anderson, 2008).

Tandis que nous avons constaté une diminution peu significative du taux de cholestérol
chez le groupe traité par 'TEGME (E). Ces résultats sont cohérents avec les résultats de Djabali
et al. (2009) qui ont éte réalisées sur des lapins males traités avec 50.100.150 ppm d'EGME,
ils ont observés une augmentation de la concentration des triglycérides et des protéines totaux,
sauf pour le taux de la concentration du cholestérol ils ont observés une diminution de ce
dernier.

4.2 Effets sur le poids

4.2.1 Variations moyennes du poids de testicule

Les résultats obtenus révelent qu’il existe une diminution significative (P < 0.01) chez

les lapins males traité par EGME (100 mg/Kg) par rapport au témoin.

En revanche une augmentation tres significative chez les groupes P1 et P2 traités par

70mg/kg et 240 mg/kg de pollen respectivement par rapport au témoin.
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Nous avons constaté une diminution non significative lors de I’administration de
(70mg/kg de pollen avec 100 mg/kg de EGME) chez le groupe P1E par rapport au témoin, par
contre on a constaté chez le groupe P2E une diminution significative lors de 1’administration

de 240mg/kg de pollen avec 100mg/kg de EGME par rapport au témoin.

Nous avons noté une diminution non significative lors de I’administration de 70 mg/kg
et 240 mg/kg de pollen avec 'EGME pour le groupe PIE et une augmentation non
significative pour le groupe P2E par rapport au groupe traité par EGME (E) (Figure 10).
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Figure 10. Variation moyenne (X SD, n=5) du poids de testicule en (g) chez les lapins
traités par le pollen et "TEGME (Gavage)

La reproduction est un événement biologique essentiel. La perturbation de cette fonction
attire une grande attention non seulement de la part des chercheurs et des scientifiques, mais

également des médias publics.

Plusieurs études menées a I’échelle internationales ont confirmé 1’effet reprotoxique des
solvants, et ont démontré que les testicules sont des organes cible aux produits toxiques

déversés dans ’environnement (Samuels et al., 1984; Fort et al., 2001).

Le traitement par 'EGME a provoqué une diminution non significative du poids

absolus des testicules, cette diminution est semblable aux observations de Chapin et al. (1993)

Nous avons constaté dans cette étude une diminution significative du poids absolus des

testicules chez les groupes traités par ’EGME. Cette diminution est semblable aux
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observations de Nagano et al. (1979) et Miller et al. (1981) qui ont montré que I'exposition a
I’EGME a une atrophie testiculaire accompagnée d’une atteinte préférenticlle des tubules

séminiféeres (Lemazurier et al., 2003).

Ces resultats sont en accord avec ceux de Bagchi & Waxman (2007) et Djebali et al,
(2009) qui ont enregistré une altération modérée de la spermatogenese dans les testicules et
une dissociation des cellules germinales dans les tubes séminiféres. Le contenu du sperme
épididymaire et la dégénérescence de la spermatogenése dans les épididymes reflétent
généralement le degré de dommage testiculaire (Miller et al., 1983).

L’augmentation tres significative chez les groupes P1 et P2 traités par le pollen avec des
différentes doses sont on accord avec Faleh et Sawad (2006) qui ont rapporté que le pollen de
palmier-dattier irakien augmente le poids des testicules chez les lapins .En revanche,
Skaudikas et al. (2003) ont noté une diminution significative du poids des testicules chez les

rats traiteés par d'autres plantes

Cet effet pourrait étre di a la presence de substances de type gonadotrophine ou de

composants steroidiens dans le DPP.

La diminution non significative lors de I’administration de (70mg/kg de pollen avec 100
mg/kg de EGME) chez le groupe P1E par rapport au groupe de EGME , est due a I’action du
produit (ses métabolites) sur les tissus induisant des Iésions cellulaires qui vont conduire a une
atrophie testiculaire (Lee & Kinney, 1989) soulignant que la toxicité testiculaire est de

maniere dose-dépendante quelle que soit la voie de pénétration dans 1’organisme (Sheiner et
al., 2003).

Tandis que le rétablissement non significatif de poids du par rapport au groupe traité

par ’EGME notamment chez le groupe P2E traité par (240 mg/kg + 100 mg/kg).

Ce rétablissement di a ’effet protecteur de 1’administration orale de suspension de
palmier dattier a des doses de 120 et 240 mg / kg de poids corporel ont amélioré le nombre de
spermatozoides, la morphologie et La qualité de 'ADN avec une augmentation concomitante

du poids des testicules et épididyme (Bahmanpours et al., 2006).

4.2.2 Variations moyennes du poids d’épididyme
Le poids de I’épididyme a marqué une diminution non significative (P > 0.05) chez le

groupe traité par EGME (E) par rapport au témoin.
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Nos résultats indiquent une augmentation non significative chez le groupe P1 traité par
70 mg/kg par rapport au témoin. Par contre une augmentation significative chez le groupe P2

traité par 240mg/kg par rapport au témoin.

Nous avons noté une diminution non significative du poids d’épididyme chez les
groupes P1E et P2E traité par (70mg/kg et 240 mg/kg avec 100 mg/kg de 'EGME) par
rapport au témoin. Alors que une augmentation non significative chez les groupes P1E et P2E

par rapport au groupe traité par EGME (E) (Figure 11).
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Figure 11. Variation moyenne (X SD, n=5) du poids de I’épididyme en (g) chez les lapins
traités par le pollen et 'TEGME (Gavage)

Nos données ont montré qu’une diminution non significative de poids d’épididyme chez
le groupe traité par EGME (E) par rapport au témoin. Le traitement par ’EGME a provoqué
aussi une diminution du poids relatif et du poids absolus de I’épididyme, cette diminution est
semblable aux observations de Chapin et al. (1993) et Foote et al. (1995) publiées
préecédemment. Ces résultats peuvent étre expliqués aussi par les effets toxiques d’EGME et

de son métabolite (Heinonen et Vainio, 1981).

Nos données ont montré que l'utilisation de la suspension de DPP avec différentes
doses P1 et P2 augmente le poids de I’épididyme. Ces résultats peuvent étre expliqués par

I’administration orale de suspension de palmier dattier a la dose 240 mg / kg de poids
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corporel a amélioré le nombre de spermatozoides, la morphologie et La qualité de I'ADN avec
une augmentation concomitante du poids de épididyme (Bahmanpours et al., 2006).

L’administration de DPP chez les rats et les lapins méles a provoqué une augmentation
concomitante du poids de I'épididyme (Bahmanpours et al., 2014).

4.3 Effet sur les parametres hématologiques
4.3.1 Variations moyennes du nombre des globules blancs (GB)

Il existe une diminution significative (P <0.01) dans le nombre des globules blancs chez

le groupe traité par 'TEGME (E) comparés aux témoins.

Nous avons enregistré une augmentation trés significative chez le groupe P1 trairé par
70 mg par rapport au témoin .alors que une augmentation hautement significative chez le
groupe P2 traité par 240 mg/kg en comparent avec le témoin .tendis qu’il existe une
augmentation significative chez les groupes P1E et P2E traités par 70 mg/kg, 240mg/kg avec
I’EGME.

Nos résultats montrent une augmentation significative chez les groupes P1E et P2E
traités par 70 mg/kg, 240/kg mg avec ’EGME par rapport au groupe traité par ’EGME (E)
(Figure 12).
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Figure 12. Variations moyennes (X+ SD, n=5) du nombre des globules blancs (mille/ml) chez
les lapins traités par le pollen et ITEGME (Gavage)
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Concernent les groupes traité par 'EGME ; le mécanisme de la toxicité de la moelle
osseuse (qui produit les globules blancs) a été tres peu étudié, quelques travaux ont montré
que les éthers de glycol peuvent inhiber la synthese de I'ADN et/ou entrainer des anomalies
du fuseau mitotique au niveau des précurseurs médullaires ce qui montre la diminution de

nombres des GB chez les groupe traités par 'EGME (Boiron et al., 1994).

D’autres études épidémiologiques ont confirmé I’effet hypoplasiant médullaire de
I’EGME, en montrant un exces de risque de cytopénies périphériques corrélé a I’exposition
chez les travailleurs de divers secteurs d’activité, I’administration répétée de fortes doses de
I’éther de glycol a induit des diminutions des comptes des plaquettes et des leucocytes, ainsi
qu’une atteinte thymique (INRS, 2001).

L’augmentation de nombre des globules blancs chez les groupes traité par le pollen est
expliquée par 1’é¢tude de Mbasas et Poulsen (1981) qui montre que le confinement du pollen
de palmier dattier sur les composeés phénoliques et certaines autres substances, peut étre

attribué a l'augmentation du nombre des GB.

Selon I’étude de Shariati et al. (2007) un nombre élevé de globules blancs a un certain
niveau est un bon indicateur d'une immunité croissante, ce qui suggere que les noyaux de
pollen de palmier contiennent différents composés chimiques, tels que des acides gras satures

et insaturés, du zinc (Zn), du cadmium (Cd), du calcium (Ca) et du potassium (K).

4.3.2 Variations moyennes du nombre des globules rouge (GR)
Les résultats obtenus réveélent qu'il existe une diminution significative (p <0 ,01) dans

le nombre des globules rouges chez le groupe traité par ’EGME (E) par rapport au témoin.

Nous avons remarqué augmentation significative chez le groupe P1 traité par 70 mg/kg
compar¢ au témoin. Ainsi qu’une augmentation trés significative chez le groupe P2 traité par

240 mg/kg par rapport au témoin.

Le nombre des globules rouges a marqué une augmentation non significative chez les

deux groupes P1E et P2E comparés aux au témoin.

Nous avons enregistré une augmentation significative chez le groupe P1E traité par
(P’EGME + 70 mg/kg de pollen) par rapport a PEGME. Ainsi qu’une augmentation
significative chez le groupe P2 comparé au groupe d’EGME (E) (Figure 13).

32



Chapitre 4 Résultats et discussions

9 %k %k %k
g % %
=
= 7
~
& 6
—
N—r
@ 5
)
n 4
(<5}
©
» 3
5
2
5
z 1
0
Groupes
HTémoin ME EMP1 EP2 MP1E LiP2E

Figure 13. Variation moyennes (X£SD, n=5) du nombre es globules rouges (million/ml) chez
les groupes traités par le pollen et TEGME (Gavage)

Concernant 1'évaluation de la toxicité hématologique par ’TEGME, nous avons observé
une diminution des globules rouges, Cette toxicité a été largement étudiée sur des modeles
animaux: une hémolyse (Breslin et al., 1991), et une toxicité sur les progéniteurs myéloides
de la moelle osseuse (Ghanayem, 1996) ; Ce ne sont pas les substances méres qui sont

responsables de I'némolyse, mais les acides alkoxyacétiques (AAA) (Corley et al., 2005).

Des études effectuées sur des animaux de laboratoire ont montré que les dérivés de
I'éthyléne glycol, principalement ceux qui ont une chaine alkyl courte (EGME) sont
responsables d'une hypocellularité (une diminution des lignes sanguines), une diminution des
progéniteurs en particulier granulocytaires et érythrocytaires. Ces effets sont responsables de

leucopénie avec neutropénie, et une anémie (Ghanayem, 1996).

Face au dommage oxydatif causé par les radicaux libres oxygénés et a l'effet toxique
provoqué par les métabolites actifs des xénobiotiques, la cellule vivante peut se défendre
grace a plusieurs systemes de détoxification dont le plus important est celui du glutathion
(Kaplowitz & Awy-Okhtens, 1985) ; sachant que Le glutathion est un tripeptide (L-gamma-
glutamyl-L-cystéinyl glycine) qui joue un réle essentiel a divers niveaux dans la lutte contre
les substances chimiques toxiques. Cela nous aménent a penser que ces toxiques peuvent étre
directement impliqués dans la baisse des taux de glutathion, et donc affaiblir la défense des
cellules (par conséquence la diminution de nombres des GR.
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Les effets positifs sur les valeurs des globules rouges pourraient étre dus aux minéraux
tels que le Fe et le Cu contenus dans le pollen de palmier et aux vitamines telles que l'acide
folique et la vitamine C. Ces minéraux et vitamines sont nécessaires a la formation et a la

maturation des globules rouges (WHO., 1980).

La raison de ’augmentation de taux des globules rouges chez les groupes traité par le
pollen est peut étre due au confinement du pollen de palmier dattier sur les composés
phénoliques et certaines autres substances, agissant comme antioxydant (Maertens, 1992) ; et
la protection des GR contre la décomposition oxydative (Mbasas et Poulsen, 1981).

Selon Jorum et al. (2016) ; le DPP a eu un effet antioxydant. Des preuves ont indiqué
que les flavonoides avaient une activité stimulante de I’érythropoiétine (Cette hormone est
une cytokine pour les précurseurs des érythrocytes dans la moelle osseuse ; elle entraine ainsi

une augmentation du nombre de globules rouges dans le sang).

Concernent les groupes traité par le pollen et TEGME en parall¢le ; Hounkpatin et al.
(2012) a été rapporte que la vitamine C (contenant dans le DPP) a un potentiel antioxydant
qui favorise le foie dans la régulation de I'hématopoiese et la regénération des erythrocytes, ce

qui implique l'effet protecteur de I'hnématotoxicité.

4.3.3 Variations moyennes du taux de I’hémoglobine (HB)
Nous avons remarqué une diminution significative (P < 0.01) dans le taux

d’hémoglobine chez le groupe traité par '’EGME (E) par rapport au témoin.

Une augmentation non significative dans le taux d’HB a ¢été enregistrée chez les groupes
Pl et P2 comparé au témoin. Le taux d’hémoglobine a marqué une diminution non
significative chez le groupes P1E et P2E traités par 70 mg/kg, 240 mg/kg de pollen avec

I’EGME comparé¢ avec le témoin.

Concernant le taux d’HB chez les groupes P1E et P2E, Les résultats obtenus révelent

qu'il existe une augmentation non significative par rapport au groupe traité par ’EGME (E).
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Figure 14.Variations moyennes (Xt SD, n=5) du taux d’hémoglobine en (g/dl) chez les
lapins traités par le pollen et 'TEGME (Gavage)

Selon (WHO., 1980) I’augmentation dans les valeurs de 'Hb chez les groupes traité
par le pollen pourraient étre dus aux minéraux tels que le Fe et le Cu contenus dans le pollen
de palmier et aux vitamines telles que I'acide folique et la vitamine C.

L’étude de Shariati et al. (2007) montre que L'hémoglobine des globules rouges
transporte I'oxygene pour le meétabolisme énergétique, ce qui pourrait expliquer la relation

entre le pollen de palmier et I'énergie.

Les resultats observés dans des modeles animaux ayant recu, par voie orale, des dérives
d’éther de glycol sont, dans toutes les publications : chute du taux d’haptoglobine sanguine,
hémoglobinurie. (Barbee et coll., 1984 ; Grant et coll., 1985 ; Breslin et coll., 1991 ; Boiron,
1991 ; Ghanayem, 1996). une chute du taux d’hémoglobine (Barbee et al., 1984 L’hémolyse
est une des manifestations de la toxicité hématologique de certains éthers de glycol. Les
animaux ayant recu, par voie orale certains éthers de glycol présentent une hémolyse intra
vasculaire anémie avec régénérative (augmentation du taux de réticulocytes et parfois
érythroblastose sanguine), chute du taux d’haptoglobine sanguine, hémoglobinurie et

augmentation du volume des globules rouges (INSERM, 1999)
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4.4 Effet sur le poids corporel
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Figure 15. Variations moyenne du poids corporel chez les lapins traités par le pollen et
'EGME (Gavage)

SD : Semaine d’adaptation ; S1, 2, 3,4 : Semaine de traitement ;Sc :semaine de sacrifice

Nos données ont montré que l'utilisation de la suspension de pollen de palmier
dattier augmente le poids corporel. A la fin de la période de I’expérience, tous les groupes
traités avec un régime enrichi en DPP sous différentes doses ont enregistré une amélioration

de la prise de poids par rapport au groupe de controle.

Les lapins nourris soit avec un régime contenant 70 mg/kg/j, soit avec 240 mg/kg/j
de DPP, ont enregistré des valeurs de poids corporel nettement plus élevées que ceux nourris
avec un régime témoin; L’amélioration de P1 et P2 par rapport au groupe témoin est de 17 %
et 34 %, respectivement. Cette accélération des performances de croissance résultant de
l'alimentation au DPP peut étre due a lI'amélioration des enzymes de digestion ainsi qu'a

l'augmentation de la I'absorption intestinale des nutriments (Salami et al., 2015).

Selon Schwark (1992) le goQt sucré des composés glucidiques (glycosides et amidon)
contenus dans le pollen de palmier-dattier pourrait étre impliqué dans des réactions
enzymatiques pour former des molécules augmentant progressivement la consommation de
granulés alimentaires. En outre, la présence de tanins galliques dans le pollen de palmier-
dattier améliore le golt et la texture des aliments (Goldberg, 2003). En ce qui concerne la

durée du traitement, 30 jours semblent suffisants pour améliorer le poids corporel. Cette
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réaction pourrait étre due a la maturation de la voie du métabolisme des animaux (Schwark,
1992).

La prise de poids corporel chez les groupes P1E et P2E traité par les70 mg/kg/j et 240
mg/kg/j de pollen en parallele avec 100mg/kg/j d’EGME ; est traduite par -4% et 10%,
respectivement par rapport au témoin. L explication de la stimulation de la croissance par le
DPP peut étre que ces aliments contiennent des flavones qui pourraient réguler a la hausse le
mélange d'hormone de croissance et de récepteur hépatique de I'normone de croissance. Qui
stimulent le facteur de croissance 1 analogue a l'insuline, favorisant ainsi la croissance de
l'animal (Ouyang et al., 2016). En outre, la protéine musculaire est renforcée par
I'alimentation en iso-flavone et induit la croissance (Kamboh et Zhu, 2013).

D’ ailleurs les groupes P1E et P2E traité avec 70 mg/kg/j et 240 mg/kg/j avec 'TEGME
ont maqué une amélioration du poids corporel exprime par 33% et 47% respectivement par
rapport au groupe E ; I’administration du pollen corrige la perte de poids par rapport au
groupe trait¢ par TEGME tout seul. Ces résultats peuvent étre expliqués par les effets
bénéfiques du DPP.

Mohamedet Shanoon (2011) ont indiqué aussi que le grain de pollen contenait de
L’insuline (IPF) ; un stimulant de I’insuline joue un role important dans la réduction du taux
de glucose dans le sang (Plus le taux d’insuline est ¢levé, plus le glucose n’est absorbé par les
cellules, plutdt que d’étre éliminé par le corps). Le glucose absorbé est alors stocké sous

forme de graisse, ce qui peut faire prendre du poids.

Les valeurs les plus faibles ont été enregistrées pour les lapins traités par ’EGME,
I’évaluation de poids corporel a démontré un abaissement jusqu’a 37 % par rapport au témoin.
Nos résultats sont similaires a celle de Miller et colL (1983 et 1984a) qui ont exposé des rats
et des lapins a 0, 30, 100 ou 300 ppm d'EGME ; ils ont observé une diminution du poids

corporel de ces derniers.

Les études de Boucif et al. (2005) et Djebbali (2009) qui ont montré que la croissance
corporel est affectée suite a I’intoxication par ’EGME. Cette altération du poids est peut étre
expliquée par I’atténuation de la consomation des aliments et aussi par la possibilité de la

diminution de la quantité de nourriture absorbé.
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4.5 Effet sur les paramétres de fertilité masculine
4.5.1 Variation moyenne du taux de testostérone

Dans notre travail expérimental on a observé une diminution significative (P< 0.01)

dans le taux de la testostérone chez le groupe traité par "TEGME (E) comparés aux témoins.

Nous avons remarqué augmentation trés significative chez le groupe P1 traité par 70
mg/kg comparé au témoin. Ainsi qu’une augmentation hautement significative chez le groupe
P2 traité par 240 mg/kg par rapport au témoin.

Le taux a marqué une augmentation significative chez les deux groupes P1E et P2E
comparés aux au témoin.

Nous avons enregistré une augmentation significative chez le groupe P1E traité par
(PEGME + 70 mg/kg de pollen) par rapport a ’EGME. Ainsi qu’une augmentation trés
significative chez le groupe P2 comparé au groupe d’EGME (E) (Figure 16).
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Figure 16. Variation moyenne(X + SD, n=5) du taux de testostérone en (ng/ml) chez les
lapins traités par le pollen et 'TEGME (Gavage)

Nous avons constaté dans cette étude une réduction significative de la concentration de
testostérone: il s’agit d'un effet des métabolites de I’éthyleéne glycol sur le fonctionnement de
la cellule Leydig responsable de la production de la testostérone. Ces molécules sont capables

de se fixer sur les récepteurs de la LH hypophysaire au niveau de la cellule Leydig, ce qui
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induit un déséquilibre et/ou un blocage de la production de la testostérone (Baccarelli et al.,
2000).

La perturbation des taux du cholestérol (précurseur de la stéroidogénése) pourrait aussi
entrainer un déséquilibre dans les niveaux de la testostérone. D’autres travaux ont montré que
ce solvant peut agir sur le taux de la LH elle-méme, ainsi que sur la structure, la forme et les
fonctions des cellules de Sertoli (Reader et al., 1991 ; Tirado et al., 2004).

En 2014, Arfat et al ont révélé que la DPP pourrait améliorer l'activité reproductrice et
les niveaux de testostérone sérique, de FSH et de LH chez le rat qui pourraient étre dus a
présence de substances de type gonadotrophine dans la DPP. Elles pourraient agir dans
I'amélioration des niveaux de testostérone endogene naturelle du corps en augmentant les
niveaux de LH (Gakunga et al., 2014).

Alors que lors de I’administration du pollen comme fortifiant on a enregistré une
augmentation tres significative et hautement significative de taux de testostérone chez les

groupes P1 et P2 traités par 70mg/kg et 240mg/kg respectivement par rapport au témoin

L'effet bénéfique du pollen de palmier dattier sur les paramétres de la reproduction
masculine pourrait étre di aussi a sa composition en métabolites secondaires comme les
saponines, les tanins galliques.Des recherches antérieures sur le pollen de palmier dattier
égyptien ont révélé la présence de saponines, de protéines, d'hydrates de carbone et/ou de
glycosides (Mahran et al., 1976).

Les auteurs ont mentionné qu'un glycoside saponine stéroidien, ayant le glucose comme
fraction sucre, comprenait une glucoprotéine avec une activité gonadotrophique.En raison de
la présence de saponines dans sa composition, le pollen de palmier-dattier pourrait étre utilisé
comme un stimulant de la testostérone a base de plantes (Saad et al., 2011). Les saponines
encouragent les cellules leydig des testicules a augmenter le systeme de production de

testostérone (Anger et al., 2004).

De plus, la présence dans le pollen d'une substance semblable a I'hormone de
croissance, qui a des effets anabolisants, pourrait participer a cette stimulation. Le nombre de

spermatozoides, la motilité active des spermatozoides, le désir sexuel(Mahran et al., 1976).

L’utilisation de pollen comme un traitement contre la reprotoxique de ’EGME chez les
groupes P1E et P2E a provoqué un rétablissement remarquable de I’effet toxique de "TEGME

dans le taux de testostérone par rapport au groupe EGME.
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Le DPP contient des substances antioxydantes actives, notamment des flavonoides, des
phytostérols et des caroténoides qui jouent un rdle essentiel dans I'élimination des radicaux
libres entrainant I'amélioration des parametres de fertilité; Ainsi, il peut jouer un rdle

protecteur important contre le stress oxydatif (Hassan et al., 2012).

Cela pourrait également réduire la toxicité induite par les produits chimiques sur le
systeme reproducteur masculin (Soliman, 1958).

El-Desoky et al. (1995) ont montré I'effet des DPP sur I'équilibre hormonal sexuel.

Des études antérieures ont montré que les effets phytohormones avec différents
mécanismes tels que l'augmentation de la testostérone et production de Beta sito-stérol par
Phoenix dactylifera (Malini et Vanithakumari, 1993).

De nombreuses études ont montré que DPP peut améliorer la spermatogenese,
augmenter le nombre de spermatozoides et concentration de testostérone (Salman et al.,
2014).
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Conclusion

La reproduction est un événement biologique essentiel. La perturbation de cette fonction
attire une grande attention non seulement de la part des chercheurs et des scientifiques, mais
également des médias publics. C'est pour cela nous avons tenté, dans le cadre de cette étude,
la valorisation de I’effet phytothérapique de pollen de palmier dattier Phoenix dactylifera
contre repro-toxicité et hémato-toxicité de '’EGME (polluant chimique de la famille des
solvants).

L'administration de I'éthylene glycol monométhyl éther (EGME) aux lapins par voie
orale a provoqué des perturbations de plusieurs fonctions de I'organisme selon les résultats

obtenus :

= Une altération des paramétres de la fertilité masculine (atrophie testiculaire et
épididymaire et atteinte hormonale).

= Une hématotoxicité traduite par une diminution dans le taux d’hémoglobine,

lymphocytes, le nombre des globules blancs et des globules rouges.
= Une perturbation dans le taux des produits du métabolisme (glycose)

Les effets de la DPP sur la fertilité en médecine traditionnelle ne sont pas étayés
scientifiguement et la littérature montre peu de rapports sur ses effets sur les parametres de
reproduction. Par conséquent, la présente étude a été congue pour déterminer les effets de la

DPP sur les paramétres de la fertilité masculine sur les lapins adultes.

C’est pour cela nous avons tenté dans le cadre de cette étude d’évalué I’effet
phytothérapique des graines de pollen administrés voie orale contre la toxicité induite par

I’EGME pendant 28 jours, ont utilisons différentes concentrations :
L’administration orale de DPP (P1, P2) a un effet positif on générale sur les paramétres étudié

e Les résultats montrent une amélioration des parametres hématologiques qui a aidé a

renforcer le systeme immunitaire : taux d’hémoglobine, globule rouge, globule blanc.

e Le pollen de palmier dattier tellement trés riches en composés de valeur nutritive, il
favorise la prise de poids qui se traduit par une augmentation de poids pondérale et

poids des organes. Cela suggére un r6le appétissant du pollen de palmier-dattier
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e L’intégration de PPD dans régime alimentaire a augmenté le poids des organes
reproducteur (testicules et épididyme) et la concentration de I’hormone sexuelle

(testostérone), ce qui reflete une amélioration de la fertilité masculine.

e Sur le plan biochimique : la consommation du pollen est exprimée par un effet
hypoglycémiant et hypolipémiant par rapport au témoin. Ce qui témoigne la prise de

poids et I’augmentation de taux testostérone.

- Les groupes traités par les grains de pollen avec différentes doses (P1E, P2E) en
parallele avec ’EGME montrent un rétablissement remarquable des parametres

hématologique, biochimique et de reproduction.

La somme de ces résultats confirme que les grains du pollen de palmier dattier de la
région de Biskra contiennent de puissants agents capables de rétablir les altérations associées
a la physiopathologie d’EGME. Il est donc considéré comme une bonne source d'antioxydant.
C’est un bon complément pour nourrir I’organisme, éviter les carences et améliorer la fertilite.
Cet effet est remarquable et presque similaire lors de traitement avec la dose de référence 240
mg/kg que pour la dose traditionnelle 70 mg/Kg.
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Annexe 1 :

Me¢étabolisme de ’EGME (INSREM, 1999)

( A) l.l l.l
ROCH~-CH-OCOR
Ether - Ester de glycol

l Estérase

3 ¥
M .  ROCH—CH—OH
P;;":)oxysn NASE  Ether de slycol
déalkylase 7 Alcool \
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HOCH-CH—OH I | =] Conjuguds:
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Aldéhyde
- Aldéhyde
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2 ROCH—CO,H
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Conjuguaison avec :
- acide glucuronique
- sulfate
- glycine

SERIE ETHYLENIQUE

Annexe 2:

Les differentes parties aériennes et souterraines du palmier dattier ( Munier, 1973 )
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Annexe 4: Coupe de pollen d'angiosperme observé au microscope électronique (Geneves,
1997)

cellule végétative
exine

intine

pore germinatif
cellule génératrice
paroi fine

noyau

Annexe 4 : Composition chimique de pollen (par rapport au poids sec) (Pons, 1970)

Principaux constituants Pourcentage (%)
Eau : pollen frais 8al6

Pollen sec 3ab

Glucides (sources) 25a42

Lipides (corps gras) 1a20

Protide 11429

Les protiénes allergénique 05al
*L’antigene E 6

*L’antigene K 3

-Sels minéraux 1a8




Annexes

cendre 5

Corps indéterminés (substances 20

antibiotiques actives ...)

Rutine 0.017
Pigments Traces
Un grand nombre de vitamines (Bl 0.015

Jusqu'a B12, C, D, E, H)

Flavonoide, slavonnes, diclicorsides Traces

stérols marindinue apiginine

Annexe 5 : Exemple de teste d’analyse statistique des données qui effectuée par le test-t

de STUDENT; deux a deux entre le groupe témoin et chaque groupe traité et le groupe
EGME et le group P1E et P2E gréce au logiciel MINITAB avec P (Seuil de signification)

Two-Sample T-Test and Cl: Témoin; EGME

Two-sample T for Témoin vs EGME

N Mean StDev SE Mean

Témoin 5 5,416 0,319 0,14

EGME 5 4,766 0,279 0,12
Difference = p (Témoin) - u (EGME)
Estimate for difference: 0,650

95% CI for difference: (0,202; 1,0098)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = 3,43 P-Value = 0,011

Two-Sample T-Test and Cl: Témoin; PD1

Two-sample T for Témoin vs PDlL

N Mean StDev SE Mean

Témoin 5 5,416 0,319 0,14

PD1 5 6,234 0,455 0,20

Difference = p (Témoin) - u (PD1)

Estimate for difference: -0,818

95% CI for difference: (-1,405; -0,231)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -3,30 P-Value = 0,013

Two-Sample T-Test and Cl: Témoin; PD2

Two-sample T for Témoin vs PD2

N Mean StDev SE Mean
Témoin 5 5,416 0,319 0,14
PD2 5 6,688 0,437 0,20

DF = 7

DF = 7




Annexes

Difference = p (Témoin) - p (PD2)

Estimate for difference: -1,272

95% CI for difference: (-1,844; -0,700)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -5,26

Two-Sample T-Test and Cl: Témoin; P1E

Two-sample T for Témoin vs PlE

N Mean StDev SE Mean

Témoin 5 5,416 0,319 0,14

P1E 5 5,468 0,653 0,29

Difference = pu (Témoin) - u (P1lE)

Estimate for difference: -0,052

95% CI for difference: (-0,887; 0,783)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -0,16

Two-Sample T-Test and Cl: Témoin; P2E

Two-sample T for Témoin vs P2E

N Mean StDev SE Mean

Témoin 5 5,416 0,319 0,14

P2E 5 5,924 0,459 0,21

Difference = p (Témoin) - p (P2E)

Estimate for difference: -0,508

95% CI for difference: (-1,098; 0,082)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -2,03

Two-Sample T-Test and Cl: EGME; P1E

Two-sample T for EGME vs PlE

N Mean StDev SE Mean

EGME 5 4,766 0,279 0,12

P1E 5 5,468 0,653 0,29

Difference = p (EGME) - p (P1lE)

Estimate for difference: -0,702

95% CI for difference: (-1,518; 0,114)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -2,21

Two-Sample T-Test and Cl: EGME; P2E

Two-sample T for EGME vs P2E

N Mean StDev SE Mean

EGME 5 4,766 0,279 0,12

P2E 5 5,924 0,459 0,21
Difference = p (EGME) - u (P2E)

Estimate for difference: -1,158

95% CI for difference: (-1,745; -0,571)

T-Test of difference = 0 (vs #): T-Value = -4,82

P-Value = 0,001

P-Value = 0,879

P-Value = 0,081

P-Value = 0,078

P-Value = 0,003

DF

DF

DF

DF

DF
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Résume

La présente étude a été réalisée sur 30 lapins males adultes agés de 5 a 6 mois et pesant
2Kg ont été répartis en 6 groupes égaux 5 lapins par groupe ; traités pendant 28 jours. Nous
avons mené une etude pour évaluer l'intérét thérapeutique de DPP qui est administrée par
voie orale a deux doses (70 mg et 240 mg /j/kg) aux groupes : P1, P2, P1A, P2E, avec un
groupe T non traité et un groupe E traité¢ par ’EGME a 100 mg/kg/j. Les résultats obtenus
montrent qu’il ya une amélioration dans les parametres de reproduction, hématologique,
biochimiques, et poids corporel. Nous avons trouvé aussi que le traitement par '’EGME et par
les 2 doses de DPP a contribué a un rétablissement des parametres étudiés ce qui s’assure
I’effet protecteur de DPP contre les différents types de toxicité induite apres I'exposition au

solvant.

Mots clé : EGME ; DPP ; Toxicité ; Parameétres de reproduction ; Effet protecteur ; Lapins males

Abstract

The present study was carried out on 30 adult male rabbits aged between 5 and 6 months
and weighing 2Kg were divided into 6 groups equal 5 rabbits per group; treated for 28 days.
We conducted a study to evaluate the therapeutic value of DPP which is administered orally at
two doses (70 mg and 240 mg/d/kg) to the groups : P1, P2, P1A, P2E, with one group T
untreated and one group E treated with EGME at 100 mg/kg/day. The results obtained show
that there is an improvement in reproductive, hematological, biochemical, and body weight
parameters. We also found that the treatment with EGME and the 2 doses of DPP contributed
to a recovery of the studied parameters which may prove the protective effect of DPP against
the different types of toxicity induced after exposure to the solvent.

Keywords: EGME; DPP; Toxicity; Reproductive parameters; Protective Effect; Male rabbits



