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Introduction générale

L’envenimation scorpionique est un probléme de santé publique dans plusieurs
régions du monde. (Bessalem et al., 2003).

Les scorpions sont abondants dans les régions tropicales avec une prédilection
particuliére pour les lieux humides des régions pré désertiques chaudes.

En Algérie ’espece la plus dangereuse dans les envenimations scorpioniques est I’
Androctonus australis hector(Hammoudi-Trikiet al. 2004),satoxicité du venin
estessentiellement due a des neurotoxines de faiblepoidsmoléculaire, et sa forte affinité
pour les canaux sodium et potassium des cellules excitables((Ismail et Abd-Elsalam, 1988
; Calderon-Aranda et al., 1999 ; Bekkari, 2010).

L’immunothérapieconstitueactuellement le seultraitement susceptible de neutraliser
les toxinesscorpionique.

La nature aétéune source d'agentsmeédicinaux pendant des milliersd'années et un
nombreimpressionnant  de  médicamentsmodernesontétéisolés ~a  partir  de
plantesmédicinales.(Rauter et al. ,1998 ;Akrout et al.,2001)

Selon I’organisation mondiale de la santé (OMS), environ 80% de la population mondiale
utilisant des médicaments non conventionnels, en particulier les plantes médicinales
(Adamu et al., 2005).

L’importance de 1’utilisation décés plantes médicinales est liée a leur teneur en
métabolites secondaires tels que les polyphénols, flavonoides et huiles essentielles (Nostro
et al., 2000 ; Mohammedi et Atik, 2011).

Parmi les plantes médicinales qui constituent le couvert végétal, se trouve le genre
Artemisia, ce dernier est largement distribué surtout dans les régions semi arides. De
nombreuses especes de ce genre sont utilisées en médecine traditionnelle parce qu’elles
renferment plusieurs molécules douées d’activités thérapeutiques, parmi les espeéces les
plus connues se trouve Artemisia campestrisL. Cette plante largement utilisée pour traiter
les troubles digestives, les ulceres, les brilures, la diarrhée,...etc. a constitué le sujet de
plusieurs études qui font déterminé leurs compositions chimiques (De Pascual et al .,1984
; Rauter et al ., 1989 ; Joao et al .,1998 ; Akrout et al., 2001), ainsi que les propriétés
biologiques (Memmi et al ., 2007 ; Sefi et al., 2010 ; Akrout et al., 2011)

L’objectif de notre ¢étude est d’abord, d’étudie la plante Artemisia
campestrisL.pour mieux présenté la caractérisation biochimique de 1’extrait aqueux et
acétonique de sa partie aérienne , puis de suivre leurs effets sur I’envenimation

scorpionique a travers les parameétres biochimiques d’intoxication tels que TGO, TGP,
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Glycémie, Urée, Créatinie ,aussi bien que les modifications histologiques de certains
organes cible ( Foie et rein).

Pour cela nous avons divisé le travail en trois grandes parties ; la premiere
partieconcerne une synthése bibliographique qui est répartie en 2 chapitres.

Le premier chapitre, nous rappelons brievement des connaissances sur les scorpions .
Le 2éme chapitre présente un apercu sur les plantes médicinales suivi d’une
bibliographie exhaustive d’Artemisia campestris L.

La 2éme partie est consacré au matériels et méthodes que nous avons utilisé, tel que
I’extraction du venin de scorpion et leur injection dans les rats , préparation de I’extrait
aqueux et acétonique de la plante et leur injection afin de déterminer leur activité anti-
venin cela est montrer par des dosages des enzymes hépatique (TGO ,TGP ) et des dosages
des parametres biochimiques sériques (Glycémie, Urée, Créatinine) suivie par des coupes
histologiques du foie et rein .

La 3eme partie illustre les résultats et les discussions obtenus, et nousavons terminé

ce travail par une conclusion génerale.
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1.Historique

Le scorpion est un arthropode venimeux . connu sous forme de fossiles vieux de 400 millions

d'années, il est parmi les plus anciens animaux terrestres .( Robin Leech,2014)

Les scorpions sont des arachnides présents dans toutes les régions chaudes ou tempérées du
monde. Moins de 1500 espéces reparties en 18 familles sont décrites, ce qui est tres peu pour

des arthropods(BERNAOUI et SMAIL, 2020)

Figure 01 . 1a5.Quelques types d'Arachindes. Fig.1.Araignée(Avicularia) du Brésil, taille 2
cm. Fig.2 .solifuge (Galeodes) d'Egypte, taille 6 cm. Fig. 3.Phrynide (Stygophrynus)de Java,
taille 2,5 cm . fig.4. scorpion (Pandinus) de Guinée, taille 15 cm. Fig.5. Télyphonides
(Telyphonus) des iles Salomon, taille 3 cm . (Figures tirées de divers Traités classiques de
Zologie). (Vachon, 1952).
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1.2.Classification du scorpion

e Regne:Animal;

e Phylum:Arthropoda;

e Sous phylym:chelicerata;

e Class:Arachnida;

e Sous-Classe:Dromopoda;

e Order:Scorpiones;

e Super families: Buthoidea; Chaeriloidea; Chactoidea; Luroidea; Pseadochactoidea;
Scorpionidea(Shah et al., 2018)

1.3. Description du scorpion

Les scorpions sont des invertébrés, ce sont des arthropodes leur squelette externe est
constitué d'une cuticule trés dure, sont parmi les premiers arthropodes a apparaitre a la surface
de la terre. Les plus anciens scorpions connus datent presque du début de I'ére primaire, bien
gu'on les trouve genéralement dans des zones plutét chaudes, ce sont essentiellement des
animaux nocturnes ; ils sont surtout actifs durant la nuit (Gonin ,1991). 1l en existe de diverses
tailles, les plus petits mesurant environ 1cm a I'age adulte, et les plus grands pouvant dépasser
les 20cm (Vachon, 1952).

IIs sont des arthropodes thermophiles qui ont franchi le cap de toutes les éres géologiques
sans aucun changement de leur morphologie par leur adaptabilité et leur plasticité écologique,

les scorpions résistent a tous les facteurs agressifs de 1’environnement ( Goyffon, 1990).
1.4. Morphologie du scorpion

En générale, les scorpions adultes ne dépassent pas 25cm, en particulier ceux de I'afrique du
nord, variant entre 2 et 122cm(GURRICHA AZZEDINE, 2019)

1.4.1.Corps

Le corps du scorpion est divisé en 3 parties : le céphalothorax (ou prosoma), le mésosoma ou

préabdomen et le métasoma ou postabdomen (les 2 dernieres régions représentent 1’abdomen

ou opisthosoma) (Karima MOUSSAOUI , 2020 )

- Céphalothorax : il est recouvert dorsalement par la carapace (ou bouclier) qui porte 2 yeux

médians et de 2 a 5 paires d'yeux latéraux plus petits. Ventralement, il porte quatre paires de

7
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pattes locomotrices et une paire de_pédipalpes (ou pattes méachoires). La bouche située en partie

tout a fait antérieure est encadrée par une paire de chélicéres.(hmimou , 2009)

L'opisthosoma :C'est I'abdomen, il est divisé en 2 parties-

Les mesosoma: il est compose de 7 plaques dorsales appelées tergites. La face ventrale

se compose de 5 plaques, ce sont les sternites. On retrouve les peignes et I'opercule

génital .(GURRICHA AZZEDINE,2019)

Les metasoma:Le metasoma est composé de cing segments et se termine par le telson.
Ce dernier abrite la glande a venin et porte I’aculeus (aiguillon). Il est orné de longs

poils (soies) qui permettent a I’animal de savoir ou planter 1’aiguillon afind’étre le plus

efficace possible(Abbassi N et al , 2018)

Anatomie externe d’un scorpion

Vue ventrale

ewoselp —

ewosoyisido

Stigmates

Aculeus Céphalothorax —
Yeux médians
Yeux latéraux

fésicule

A Photographies par Patrick Bultel
nus hitp:/fwww.messcorpions.com

Légendes par Arnaud DAVID Vue dorsale

http://scorpius.forum-actif.net

Figure 2.Anatomie externe du scorpion(ZEROUGA , 2021)

1.1.4.2 Appendices
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Ce sont les chélicéres, les pattes-méachoires et les quatre paires de pattes ambulatoires. Nous
considérons également que 1’opercule génital et les peignes comme étant des appendices

abdominaux( SADINE Salah Eddine)
1.4.2.1.Chélicéres

Situées tout a l’avant du corps, elles sont petites, trés mobiles et rétractées sous le
cephalothorax. Elles sont utilisées a la place des dents pour broyer les proies(DJABER hana
et KHERRAZ mouna)

1.4.2.2. Pattes-machoires
Toujours trés développées. Elles ont six articles, qui different selon les espéces.

A titre d'exemple, chez Heterometrus, quelques soies rigides et recourbées ornent la face coxale
en contact avec les pattes 1 et, par frottement, serviraient a la production de sons

Enfin le trochanter, le pré fémur (avant bras), le fémur (bras) du point de vue morphologique
n'offrent que peu de variations spécifiques ou sexuelles.

Les pattes-méachoires servent a la capture des

proies et ne portent aucun organe venimeux (CHAGRA et LATRECHE, 2008)

Figure3.Les pattes machoires de scorpion. (ARFA M et OUBBICHE M, 2020)
1.4.2.3. Pattes ambulatoires

Elles sont au nombre de huit . Les hanches des pattes 2 sont tres développées, et
présentent un long processus dirigé vers 1’avant, formant la planche buccale qui sépare les
hanches des pattes 1. Les hanches des pattes 3 et 4 sont obliques, nettement plus longues et plus

étroites que celles des pattes antérieures. Les autres articles portent des poils ou soies, sauf le
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talon ou le tarse qui porte 2 griffes généralement courbées et fines, servant a I’escalade dans les

endroits inclinés( SADINE, 2012)
1.4.2.4. Opercule génital et peignes

L'opercule génital est toujours formé de deux plaques qui sont réunis sur presque toute leur
longueur et constituent un volet qu'il faut soulever pour dégager I'entrée de l'utérus. La forme
de I'opercule varie selon les especes et subit méme des modifications d'ordre sexuel.

Les peignes sont formés de trois séries longitudinales de piéces juxtaposées; les

piéces dorsales ou manche du peignes, les peignes médianes, sur lesquels viennent

s'insérer les dents ou lamelles. ( chagra et latrache,2008 )

Figure 4. Deux différents peignes (deux espéces différentes) (ARFA M et OUBBICHE M,
2020)

5.Biologie des scorpions
5.1.Ethologie

En général, les scorpions vivent en groupe . On les trouve dans des habitats divers : sous
les pierres, les rochers, les écorces d'arbres et les vieilles constructions. lls cherchent les coins
obscurs ou ils creusent des terriers . Par contre certains scorpions affectent le voisinage des
habitations, se placent entre les draps, dans les chaussures, dans les cuisines et les salles de
bains. (MENECEUR ,2021)

5.2.Paléontologie et répartition:

Les Scorpions sont considérés, apres les Limules, comme étant les plus grands des Arachnides
(Brownell et Polis, 2001). Actuellement, les plus grands d'entre eux sont Hadogenes
10
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troglodytes (21cm) et Pandinus imperator (18 a 20 cm) (Farley, 2001). Les premiers scorpions
fossiles dont I'apparition date du Silurien moyen (425 - 450 millions d'années (MA), étaient
aquatiques ou du moins amphibiens (Cloudsley-Thomp son, 1992); ils ont évolués vers le
milieu estuaire en fin de Silurien il y a 400 MA puis vers le milieu terrestre a partir de la fin du
Dévonien et au début du Carbonifere (350 - 325 MA) (Brigg, 1987). Les scorpions actuels
ressemblent trés étroitement aux formes du Paléozoique a I'exception des systémes locomoteur
et respiratoire qui ont di s'adapter en raison de la migration vers le milieu terrestre (Lourenco,
1994). Les scorpions les plus anciens étaient déja hautement spécialisés et leur évolution semble
s'étre arrétee tres tot (Goyffon, 1984a). Ils ont peu changé depuis pres de 400 MA, pour cette
raison plusieurs auteurs considérent ces animaux comme "fossiles vivants” ou "animaux

panchroniques” par leur morphologie extrémement conservatrice (Bradley, 1988).

Considérés comme des représentants typiques de la faune des déserts ou des semi-déserts
chauds, les scorpions se montrent capables de coloniser les milieux les plus variés des régions

tropicales ou tempérées jusqu'a 5000 m d'altitude (Goyffon, 1991).

Certaines espéeces sont de véritables cavernicoles et peuvent vivre a 800 m de profondeur (Polis
et Sissom, 1 990a). Cependant, ils ne s'étendent pas au dela des 50° au nord et au sud de
I'équateur (Hutt et Hought, 1998).

5.3.Régime alimentaire, et parasitisme:

Les scorpions, animaux a digestion externe tres lente (Quinlan et al., 1995), sont généralement
arthropophages (Mc Cormick et Polis, 1990). Ils se nourrissent de proies vivantes ou
fraichement tuées, essentiellement d'insectes (petits coléoptéres, papillons, criquets, sauterelles,
fourmis...), de crustacés (cloportes), d'arachnides (araignées, opilions...) et d'autres arthropodes
(Williams, 1987). Le cannibalisme est un phénomene commun chez les scorpions (Polis et Mc
Cormick, 1987).

Les scorpions consomment essentiellement divers arthropodes araignées, insectes, et crustacés
qu’ils chassent en visitant leur territoire ou « a I’affiit ». Des cas de cannibalisme sont rapportés,
et ne semblent pas étre rares. 1l est possible de trouver des restes de nourriture prés ou méme
dans les caches des scorpions. Ces derniers utilisent leurs pinces pour maintenir une proie, et
dans de plus rares cas, leur aiguillon venimeux. Si la proie se débat trop vivement, le venin peut

étre utilisé, surtout pour des grandes proies comme les grosses sauterelles. Les dépenses

11
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énergétiques de ces petits animaux sont relativement faibles, c’est pourquoi ils sont capables de

jedner parfois durant une longue peériode.( Laurent, 2015)

Figure 5.L’Edipode turquoise est un insecte qui apprécie les milieux ras, et qui est une proie

des Scorpions( Laurent, 2015)
5.4.Les prédateurs des scorpions:

Les Anciens disaient que 'Homme est le plus redoutable ennemi du Scorpion car, depuis la plus
haute antiquité, cet animal fut un objet d'horreur et de dégodt. Certaine peuplade d'Afrique
consomme ces bétes coriaces que d'ailleurs quelques Singes cercopithéques mangent apres
avoir délicatement enlevé la queue. La Mante religieuse, I' Araignée Lycose de Narbonne, la
grosse Scolopendre la Vipére Echiscarinata, des Lézards luttent avec succes contre eux et les

scorpions eux-mémes . (Abbassi N, et al .2018)
5.5.La respiration

La respiration : Les scorpions respirent par 4 paires de poumons situés sur la face ventrale
des segments abdominaux 3 a 6. Ce sont des sacs feuilletés irrigués par I'hémolymphe, qui
s'ouvrent extérieurement par une fente bien visible. Les besoins respiratoires sont tres faibles
:I'animal continue a Vivre normalement si on lui obture sept de ses huit poumons, alors qu'il

meurt en deux heures si on lui obture aussi le dernier( stokmann R 1993 )
5.6.Particularités

Les scorpions sont caractérisés par une longévité élevee. La plupart d'entre eux peuvent
vivre de 2 a 10 ans mais quelques especes peuvent atteindre 25 ans ou plus d'existence (Polis
et Sissom, 1990). Une des propriétés les plus remarquables des scorpions est leur capacité de

devenir fluorescents quand ils sont éclairés par de la lumiére ultraviolette.

12
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En genéral, d'apres leurs stratégies biodémographiques, ces arachnides peuvent étre divisées en

deux groupes (Polis, 1990):

- especes a stratégies opportunistes (R - sélection) pour la plupart des Buthidae, - especes a

I'équilibre ou (K-sélection) pour la plupart des non-B uthidae.

Une des caractéristiques physiologiques des scorpions et leur résistance a toutes les formes
d'agressions de I'environnement (thermique, jeune, déshydratation, asphyxie, infections
bactériennes, irradiations ionisantes) leur conférant une véritable indépendance a I'égard du

milieu extérieur (Goyffon, 1991)

5.7.Reproduction et développement

Le scorpion est un animal a un dimorphisme sexuel. La femelle, généralement est plus
grande que le male. La période d'accouplement se situe dans la saison froide, avant la période
d’hibernation.( chagra_latrache,2008)

Les scorpions sont des animaux ovovivipares ou vivipares .Leur accouplement est soit
sexué, précédé d’une danse appelée "parade nuptiale" (Cette parade peut durer de cinq minutes
a plus d’une heure); soit parthénogénique, et dans ce cas toute la population est alors composée
uniquement de femelles . Selon les especes, la gestation peut varier de 2 a 22 mois. Le temps
de gestation dépend de nombreux facteurs : température, humidité, nourriture, stress pour les
espéces captives. La naissance peut durer jusqu’a 240 heures soit 10 jours et une portée peut
aller de 14 a 100 pullus selon I’espéce . Juste apres la naissance, les petits scorpions s'installent
cote a cote sur le dos de la mere et y restent de 1,5 a 10 jours jusqu'a la premiére mue apres
laquelle ils sont capables de subvenir seuls a leurs besoins et de mener une vie entierement
indépendante. Ils subiront environ 6 mues avant d’atteindre I’age adulte, soit environ un an

aprés. Un scorpion vit en moyenne 2 a 8 ans (Abbassi Nadia et al.2018).

Figure 6. Femelle d’Euscorpiussp. et sa progéniture (Laurent , 2015)
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5.8. Croissance et durée de vie

Les scorpions ayant un exosquelette, ils grandissent par mues successives. Ces dernieres ont
lieu sous un abri, car les scorpions sont peu mobiles et vulnérables lorsque ¢a arrive. Pour le
Buthusoccitanus par exemple, il y a 6 mues qui séparent les 7 stades de 1’animal. La durée de
vie est variable selon les espéces, mais est généralement comprise entre 4 et 6 ans a 1’¢état

sauvage..( Laurent, 2015)
6.Répartition geographique

Les scorpions sont tres regroupés autour du Bassin méditérranéen: Espagne, Sud de la France,
Italie, Gréce, Turquie, Arabie, Lybie, Israél, Egypte, Tunisie, Algérie, Maroc. On en trouve
aussi en diverses contrées africaines : Mauritanie, Soudan, Afrique du Sud, et dans I'lle de
Madagascar. Pour des contrées lointaines, on peut noter encore la présence de scorpions en
Inde, Australie, Etats-Unis, Brésil et Argentine. On constate donc, une abondance en zone
tropicale, entre I'équateur et le cinquantieme degré de latitude, mais également jusqu'a une
altitude de 1 000 métres (pour les petits scorpions noirs rencontrés dans les montagnes d'Europe
centrale)..(Claire Marin,2018)

6.1. Répartition géographique mondiale des scorpions

Figure 7.Répartition géographique mondiale des scorpions. (Khattabi A. et al. 2009)
6.2. Répartition géographique des scorpions en Algérie

La répartition des scorpions sur le territoire national reste mal connue, une étude

cartographique compléte nécessite un bon équipement . La principale espece est représentée
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par I’Andoctonus australis. Cette espece se trouve dans un espace compris entre Biskra, El

Oued, Bou-Saada, Ouargla et Adrar (Figure)
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Figure 8. Répartition des principales espéces scorpioniques en Algérie.(MENECEUR
,2021)

7.L’intoxication de scorpion:

7.1. Définition:

Envenimation c'est I'ensemble des manifestations locales et générales induites par la

pénétration dans l'organisme d'une substance toxique.Produite par un animal venimeux

MAANANE A et NOUBA M (2019)
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7.2. Le venin du scorpion

Les venins de scorpions sont des mélanges complexes de molécules qui jouent un
réleimportant dans la défense et la capture des proies, Ces venins contiennent une grande variété

de protéines globulaires de faibles poids moléculaires, les neurotoxines (KHEMILI, 2012)

Le venin de scorpion est un liquide visqueux et opalescent, stable & ph acide et
thermorésistant (ISHAK BOUSHAKI, 2012)

7.3. Propriétés de venin :
7. 3.1. Propriétés physiques :

C’est un liquide limpide, d’aspect légerement opalescent. Il a une densité voisine a 1’eau,
avec un pH légerement acide. Le venin résiste a 90 minutes de chauffage a 90°C, mais sa
toxicité disparait a 100°C au bout de la méme durée(CHAJA Warda2020; BERNAOUI B et
SMAIL M 2020)

Le scorpion peut réguler volontairement la quantité de venin a injecter avec chaque piqare, qui
est généralement de 0,1 a 0,6 mg. Les scorpions a gros sacs de venin, comme les especes de
Parabuthus, peuvent méme gicler leur venin.

En plus la toxicité du venin varie selon, la taille, I'age et la nutrition du scorpion. Elle dépend
également des conditions climatiques ou il vit (Moussaoui Karima)2020

7.3.b- Propriétés chimiques :

Dans le venin d’un scorpion on trouve plusieurs toxines, différentes par ses

Propriétés pharmacologiques et immunologiques. Ces toxines agissent sur les membranes des
cellules excitables (cellules nerveuses et musculaires), par le biais des canaux ioniques.
(Mohamed LHARMIS,2009 )

Elles sont thermostables et solubles dans 1’eau

Plus de 50 neurotoxines de scorpion ont été identifiée, on distingue (CHAJAWardam 2020)
- Les toxines agissant sur les canaux sodiques, ils sont les responsables quasiexclusives de la
symptomatologie de I’envenimation.

- Les toxines agissant sur les canaux potassiques.

- Les toxines agissant sur les canaux calciques.

- Les toxines agissant sur les canaux chloriques.
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7.4. Collecte du venin
La collecte des venins se fait de trois maniéres :
7.4.a. Excitation électrique du scorpion

La traite des scorpions par excitation électrique consiste a soumettre leScorpion a un courant
électrique de 12v, pendant un certain temps. L'exposition de la partie inférieure du scorpion et
les anneaux de sa queue a cette excitation provoque une contraction de la musculature de la
glande a venin. Le veninobtenu est de couleur blanchéatre, jaunit et devient opalescent et
visqueux aucours du temps. Ce venin contient un dépot de substances insolubles et des débris
cellulaires. 1l est stocké sous forme déshydratée car son caracterehygroscopique peut étre a
I'origine d'une grande perte de la toxicité. (Guettal R et Delenda T2001 )

7.4.b. Excitation manuelle du scorpion:

Cette méthode donne une quantité plus faible de venin mais celui-ci est plus pur, I'émission
étant plus proche du mécanisme physiologique. Le scorpion est placé dans un pot et excité en
frappant de Iégers coups sur son céphalothorax

Il réagit au stimulus, en relevant son postabdomen et en piquant dans une feuille paraffinée
tendue au-dessus de lui. Le venin est excrété du coté interne du parafilm. Celui-ci, est facilement
percé, et permet au scorpion de retirer son telson apres chaque piqire. Les gouttesde venin sont

récupérées a l'aide d'un capillaire de verre gradué.(MARINClaire1988)
7.4.c. Extraction par broyage des telsons:

Dans le cas des telsons, apres une congélation (-30 °C) des queuescoupées puis broyés.

Les broyats des telsons est mis dans une solutionphysiologique

Les telsons broyés sont parfois soumis a certains traitements dans un butanalytique.

Cette méthode donne un faible rendement en venin donc également en toxicité (Guettal R et
DelendaT,2001)

8.Classification des toxines de scorpion et mode d'action
8.1. Toxines longues

Ce sont des peptides de 60 a 70 résidus d'acides aminés stabilisés par quatre
ponts.(Goyffon M et Landon C 1998)
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Ces toxines ont généralement unedésulfuresgrande affinité pour les canaux Na+ des
cellules excitables. Bien qu'elles présentent de grandes homologies de séquences, ces peptides
ont des cibles animales bien(MAANANE A et NOUBA M , 2019) spécifiques (mammiféres,

insectes et crustacés)
8.2Toxines courtes

A partir des années 1989, des toxines courtes, provoquant des effets complexes sur les canaux
K+ ,ont été purifiées a partir de nombreux venins de scorpions . Ces peptides constitués de 31

a 39 résidus sont réticulés par trois ponts désulfures.2012)khemiliDalila(

Les toxines actives sur les canaux K+ sont minoritaires dans les venins des scorpions. D'autres
petits peptides, réticulés par quatre ponts désulfures et identifiés tout d'abord comme des petites
toxines actives sur les insectes ont montre une activité sur les canaux Clde petite conductance
des cellules épithéliales(CHAGRA H et LATRECHE S 2008)

8.2.a-Toxines actives sur les canaux sodiques:

Elles furent les premiéres a étre isolées et purifiées. Leur similitude est rapidement constatée et
confirmée(Bahloul M et al.2017)

Elles ne constituent que 5 % du poids sec de venin tout en étant la famille de toxines la plus
abondante de celui-ci. Elles ont une masse molaire de 1’ordre de 7200 Daltons et comptent une
soixantaine de résidus aminoacides réticulées par quatre  pontsdisulfures. (
RachidaSoulaymani-Bencheikh, 2017)

8.2.1.1- Les toxines actives sur les mammiferes :

Elles comprennent deux sous-types, les toxines o et les toxines § dont la position des quatre
ponts disulfures est conservee. Les toxines a, potentiel-dépendantes, induisent une inhibition de
la fermeture du canal sodium en se fixant sur le site 3 de ce canal et sont caractéristiques des
venins des espéces paléotropicales. Les toxines a se fixent sur le site 4 du canal sodium. Leur
action est indépendante du potentiel de membrane. Elles agissent en abaissant le potentiel
d'ouverture du canal et entrainent un train d'ondes successives. Elles ne se trouvent que dans
les venins des scorpions néotropicaux, qui peuvent contenir aussi en faible quantité des toxines
de type a. (Goyffon M et LandonC,1998)
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8.2.1.2-Les toxines actives sur les insectes

Deux sous-types de ces toxines ont été décrits qui tous deux entrainent une paralysie de I'insecte,
les toxines contracturantes (ou excitatrices) et les toxines relaxantes (ou flaccides ou flasques).
Les toxines contracturantes, qui ont un de leurs quatre ponts disulfure dans une position
différente de celle des toxines précédentes, induisent une diminution de I'amplitude des
potentiels d'action et une dépolarisation membranaire. Leur fixation est indépendante du
potentiel de membrane , a la maniere  des toxines B .1998)Goyffon M et LandonC

(anti-mammiferes

Les toxines relaxantes, dont la position des ponts disulfure est conservée, bloquent les
potentiels d'action par inhibition des courants sodiques, entrainant une paralysie
flasque(CHAGRA H et LATRECHE S 2008).

8.2.1.3-Les toxines a double spécificite:

Il existe aussi des toxines, peu nombreuses, a double spécificite, par exemple anti-mammiféres
et anti-insectes (toxines Ts VII du scorpion sud-américain Tityusserrulatus, AaHIT4 du
scorpion nord-africain Androctonus australis, Lqgq Il du scorpion africano-asiatique
Leiurusquinquestriatus) . En fait, les sites récepteurs des toxines longues affectant I'inactivation
des canaux sodium chez les mammifeéres et les insectes seraient de structure trés voisine . On a
de plus identifié dans les venins d'A. australis hector et de T. serrulatus des analogues
peptidiques inactifs des toxines actives sur les canaux Na+, qui pourraient étre utilisés comme
anatoxines naturelles vaccinantes( Goyffon M et LandonC1998).

8.2.2. Toxines actives sur les canaux K+ :

Les toxines de venins de scorpions actives sur les canaux K+ sont composées de 20 a 70 résidus
d’acides aminés. (IshakBoushaki Wassila,2012)

Ces toxines sont présentes dans le venin en faible quantité (< 1 % du poids sec)(BahloulMet al
2017 , Rachida Soulaymani-Bencheikh, 2017 )

Et ne sont toxiques que par voie cérébro-ventriculaire. Ces sont de puissants agents
convulsivants. Plusieurs toxines actives sur les canaux K + ont été caractérisés a partir de
nombreux venins. La KTX2 et la KAaH1 sont les toxines actives sur les canaux K+ purifiées a
partir du venin d’ Aah(IshakBoushaki Wassila, 2012)
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8.2.b.1-Les toxines tres courtes:

Ces toxines comptent de 29 a 35 résidus acides aminés. Elles possédent une haute spécificité et
une grande affinité pour les canaux potassium Ca++ dépendants a faible conductance . Les
principales toxines de cette famille sont les neurotoxines | (LTX ou scyllatoxine) de
Leiurusquiquestraitus, la toxines TSK du Buthidésud américainTityusserrulatus(CHAGRA H
et LATRECHE S 2008)

8.2.b.2- Les toxines courtes:

Elles comptent de 35 a 39 résidus d’acides aminés, de spécificité moins étroite que les

précédentes, elles peuvent étre divisées en quatre sous familles:

e Sous famille de la charybdotoxine (CTX)

e Sous famille de la noxiustoxine (NTX)

e Sous famille des kaliotoxines (KTX)

e Sous famille de la Tska (CHAGRA H et LATRECHE S 2008)
8.2.c - Toxines actives sur les canaux CI" :

Les toxines de venins de scorpions actives sur les canaux CI™ sont des polypeptides de faible
masse moléculaire, composés de 35 a 38 résidus d’acides aminés réticulés par gquatre ponts

disulfures(BahloulM et al 2017, IshakBoushaki Wassila, 2012).
8.2.d - Les Toxines actives sur les canaux Ca2+:

Plusieurs toxines actives sur les canaux Ca2+ ont été isolées a partir des venins de scorpions.
Elles présentent une faible masse moléculaire et activent la libération ducalcium intracellulaire.
(IshakBoushaki Wassila,2012)

9- Mode d'action (la physiopathologie des I'envenimation scorpionique):

Les venins des Centroides de 1’Arizona et du Mexique sont principalement neurotoxiques. Ils
bloquent la fermeture des canaux sodiques des cellules excitables et entrainent une prolongation
du potentiel d’action et de la dépolarisation spontanée des nerfs du systéme autonome. Ce mode
d’action correspond aux toxines potentiel dépendantes des venins de scorpion de 1’Ancien

monde. Les toxines des venins de scorpions du continent américain, non potentiel-dépendantes,
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abaissent le seuil d’excitabilit¢ du neurone. Ces deux types de toxines n’ont pas le méme site
de fixation et n’entrent pas en compétition. Pour le neurone, le résultat reste le méme : une

entrée d’ions sodium.
Permis les agents toxiques du venin du scorpion on cite :

-Des neurotoxines paralysantes dont I'action est comparable a celle du curare (« curarelike »)
mais qui ne sont pas contrecarrées par les antagonistes du curare telle I'ésérine (ce produit sera

donc inutile dans la trousse de survie) ;
-Des hémorragines, trés prononceées, causant des hémorragies ;

-Des cytolysines détruisant les cellules, a I'origine de nécroses cutanées parfois tres importantes,
allant jusqu'a I'os (myotoxine des hydrophilidés en particulier) ;

-Des hémolysines attaquant plus spécifiquement les globules rouges du sang, empéchant

notamment la phagocytose, expliquant les infections secondaires fréquentes ;

-Des substances histaminiques entrainant des réactions vasomotrices responsables du choc
observé aprés morsure par les scorpions. Il existe beaucoup d'autres substances aux actions
enzymatiques tres diverses. (SULLIVAN; 1995).

9.1- Action au niveau cellulaire

L'action du venin de scorpion s'exerce sur le métabolisme cellulaire du sodium en perturbant
ses systemes de transport transmembranaires et en créant de nouveaux courants sodiques. En
effet le venin augmente la perméabilité de sodium au niveau de la membrane par I'ouverture
des canaux sodiques sensible au voltage, qui est accompagné d'entrée de calcium
(CHRISTIAN et al; 2005) . Les expériences de Gerardo et ses collaborateurs (2008) ont

montré aussi que le venin bloque les courants de potassium des canaux voltage dépendants.
9.2- Action sur le systeme nerveux central

L'injection expérimentale de venin purifié dans les ventricules cérébraux chez le chat, le lapin
et le rat entraine des manifestations tres variés d'excitation du systeme nerveux: état d'agitation,
tremblement, mouvement anormaux, convulsion, hyperthermie et troubles respiratoires

(OSMAN et al;1973). Le systéeme nerveux autonome semble particulierement mis en jeu.

La stimulation du systéme nerveux autonome avec une prédominance de la stimulation du

systeme sympathique engendre la libération massif dans le tissu des catécholamines , (Ismail,
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1999), corticoides et prostaglandines induisant la libération des médiateurs de I'inflammation
comme IL6 (KRIFI et al; 1998, HAMMOUDI-TRIKI et al; 2004) et IL10. (ISMAIL et al;
1994).

Le systeme parasympathique est aussi mis en jeu par le biais de la libération de I'acétylcholine.
(AMITALI, 1998).

Les expeériences de CLOT-FAYBESSE (2001) sur les rats par injection du venin de
Buthusoccitaninus australis, hector suggere la non implication du systeme suprathoracique dans

les manifestations neurotoxiques du venin.

Les toxines se fixent sur les centres supérieurs et principalement sur les centres bulbaires
pouvant entrainer une agitation intense, délire, et déreglement thermique (particuliérement

fréquent et grave chez I'enfant), vomissement et diarrhées.
9.3 Action sur le systéeme cardiovasculaire:

Les toxines du scorpion agissent sur le systéme cardiovasculaire par deux actions.
(BENSALAH; 1978).

9.3-a- Action indirecte au niveau des ganglions sympathiques avec deux phases:

- Premiere phase : le venin agit au niveau des terminaisons nerveuses presynoptiques
ganglionnaires. Il s'ensuit une stimulation des deux branches du systéme nerveux autonome
avec une prédominance pour le systéeme sympathique (GONZALEZ-ROMERO; 1991). Cela
déclenche donc une libération d'acétylcholine au niveau des terminaisons nerveuses
sympathiques et des surrénales entrainant une hypertension artérielle. En plus de cette
augmentation de la pression artérielle, la décharge de catécholamines entraine une
vasoconstriction périphérique et un effet inotrope positif avec une prédominance de
dysfonctionnement du ventricule gauche. (KUMAR; 1992, HERING; 1993).

- Deuxieme phase: se traduit par un blocage ganglionnaire qui est partiellement responsable
de la phase d'hypotension par inhibition du tonus vasculaire. (KARNAD, 1998).

9.3-b- Action directe sur le ceceur:
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- Effet inotrope négatif avec bradycardie et arythmie. Cet effet "toxicardique™ met en jeu les
récepteurs intracardiaques, muscariniques et surtout adrénergiques ce qui engendre une
fibrillation ventriculaire . (SHAPIRA ; 1998).

- Effet hémodynamique: dans les cas graves le venin de scorpion entraine une forte
hypertension artérielle progressive pouvant entrainer la mort. Cette hypertension est suivie d'un
collapsus avec défaillance myocardique et une vasoconstriction périphérique.

9.4 Action sur le systéme respiratoire:
1 -L'oedeme pulmonaire

La physiopathologie de I'oedéme du poumon se a I'envenimation scorpionique est complexe du
fait de l'interaction de nombreux facteurs (ROSSI et al ;1974) . sont les premiers qui ant
proposé un mécanisme de I'oedeme pulmonaire induit par le venin de Buthus. Ils ont trouvé un
sévere endommagement dans la structure des capillaires alvéolaires, suggérant une destruction

des cellules de I'endothéliale pulmonaire.

Selon Nouira et al. (1995) démontrent I'origine hémodynamique de I'oedéme pulmonaire en
observant une élévation significative de la pression artérielle d'occlusion et une diminution du
volume d'éjection systolique et un échec du ventricule gauche dans huit cas successifs d'oedéme

pulmonaire.

Suite a des expériences faites sur le poumon du lapin in vivo et sur un cceur isolé (D'SUZE et
al; 2003) , ont pu montrer que I'oedéme pulmonaire est induit suite a un mécanisme indirect

comprenant une cascade de coagulation par action du venin de Buthus
2- Les troubles respiratoires

Chez l'animal, I'envenimation entraine des troubles respiratoires a type de tachypnée,
irregularité respiratoire et insuffisance respiratoire aigué. Chez I'homme, la dyspneée est le

caractére commun Dans tous les cas de I'envenimation scorpionique. .
9.6 -Troubles metaboliques

Des études expérimentales effectuees sur le lapin envenimé montrent que le venin dépolarise
les nerfs intra-muraux et libere les émetteurs qui sont a I'origine de sécrétion de chlorure
(HUBEL et al;1983) et provoquent des troubles électrolytiques sous forme 'hypokaliémie
qui ont été décrits aussi bien chez I'enfant que chez I'adulte (OSNAYA et al. 2008) .
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Les modifications causées par le venin sont confirmées par une perturbation du taux des
enzymes dans le serum des rats. En effet, une diminution du taux des activités enzymatiques de
I'aspartate aminotransférase et de I'alanine aminotransférase est observée dans tous les organes

se traduisant par leur élévation dans le sérum. En plus de ces enzymes, il y a aussi

Une augmentation de glucose, de cholestérol et de I'acide urique dans le serum(OZKAN et
al; 2008) .

L'étude de Goldstein et ses collaborateurs (1995) a montré que I'augmentation d'adrénaline a
été associée a une augmentation de la production hépatique de glucose due a la glycogénolyse
hépatique, avec une carence de la sécrétion d'insuline et une augmentation de la sécrétion de
glucagon(KRISHNA; 2000, KRISHNA et ZARE; 2002).

9.7.Symptomatique

* Les antalgiques et antipyrétiques La douleur est une signe quasi constant dans I’envenimation
scorpionique. L’administration d’antalgiques permet de calmer le patient. Le paracétamol
trouve toute son indication dans ce contexte. L hyperthermie est fréquente chez les victimes de
pigQre de plusieurs types de scorpion. Les antipyrétiques a base de paracétamol sont les plus

recommandés chez les victimes d’envenimation scorpionique (Dudin AA et al .,1991) .

* Les antihypertenseurs L’HTA consécutive a I’envenimation scorpionique est souvent précoce
et séveére. Elle est liée a une décharge de catécholamines a I’origine d’une importante
vasoconstriction. Les antihypertenseurs vasodilatateurs périphériques sont les plus utilisés
(hydralazine, prazosine). Certains auteurs considérent méme la prazosine comme un
antagoniste physiologique du venin de scorpion . La nicardipine inhibiteur du canal calcique,
utilisé dans le traitement de 1’accés hypertensif, entraine une vasodilatation arteriolaire et

améliore le débit sanguin coronaire. ( Bawaskar HS et al ., 1992)

Les études qui ont contribué a la compréhension des perturbations physiopathologiques de
I’envenimation scorpionique et les acquisitions récentes sur I’effet des toxines scorpioniques
sur les canaux ioniques sous-tendent la préférence pour les vasodilatateurs dans le traitement
de I’hypertension artérielle qui survient au cours de 1’envenimation scorpionique. Les études
de Sofer etal.(1988, 1990) ont montré que 1’hydralazine, vasodilatateur artériolaire, permettait
un contrdle de 1’hypertension et des perturbations du systeme nerveux central (agitation,
instabilité) chez les enfants piqués par Leirus quinquestriatus. En Inde, (Bawaskar et al .,

1992). ont rapporté un succes notable dans le traitement des manifestations cardiovasculaires

24



Chapitre | La biologie et I'intoxication de scorpion

de I’envenimation scorpionique en utilisant la prazosine, un o bloquant doublé d’un effet
inhibiteur de la phosphodiestérase. Freire - Maia recommande également ce dernier
médicament dans les formes hypertensives d’envenimation scorpionique .( Freire-Maia L et

al.,1994)

La rareté de ’hypertension artérielle sous nos cieux, moins de 5% de I’ensemble des envenimés
dans les régions ou sévit préférentiellement Androctonus australis, fait que les vasodilatateurs
proposes ailleurs ne semble pas pouvoir, par conséquent, constituer les drogues de choix chez
les patients en état de choc. Dans notre contexte, ’HTA est le plus souvent transitoire et cede
rapidement la place a ’hypotension et I’état de choc. Nous recommandons le respect d’une

HTA notamment lorsqu’elle est transitoire.

* Les anticonvulsivants Le diazépam est préféré comme anti-convulsivant en raison du risque

de dépression respiratoire pouvant étre induit par les autres produits.(Ismail M et al.,1994)

* Les antiémétisants Les vomissements sont fréquents dans I’ES avec une incidence qui peut
aller jusqu’a 90% pour certaines especes de scorpion.(Karnad DR et al., 1989) . Malgré cette
forte incidence il n’existe pas d’étude concernant la physiopathologie des vomissements induits
par I’envenimation ni d’étude abordant son traitement. La metoclopramide par son action
sélective antagoniste des récepteurs D2 dopaminergique est un anti-émétique
important(Cunha-Melo JR et al., 1987) . La chlorpromazine est un antagoniste
dopaminergique non sélectif avec une action ( adrénergique et une activité anti cholinergique
et anti sérotoninergique. Il est souvent administré chez I’enfant dans un but sédatif et
antiémétisant. (Dudin AA et al .,1991 ; Ismail M et al.,1994)

* Intérét des catécholamines Dans ce domaine, la littérature médicale concernant le traitement
de I’envenimation scorpionique grave se révele pauvre. Il est paradoxal de noter que la plupart
des thérapeutiques symptomatiques préconisées, n’a pas d’action sur le systeme cardio-
vasculaire qui constitue la principale cause de mortalité dans 1’envenimation scorpionique. Les
quelques études proposant des médicaments a visée cardiovasculaire se sont focalisées sur les

vasodilatateurs pour controler I’hypertension artérielle.

Le décryptage récent des conséquences cardio-circulatoires de 1’envenimation scorpionique
nous a permis une meilleure compréhension de la nature et de la séquence des événements

survenant dans ce cadre. Ceci nous amene tout naturellement a proposer des thérapeutiques
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basées sur une approche physiopathologique qui tient compte des constatations faites lors de

ces études.

La dobutamine, catécholamine synthétique, semble a cet égard la plus utile dans I’envenimation
scorpionique grave compte tenu des similitudes entre les tableaux hémodynamiques rencontrés
dans ce contexte et celui de I’insuffisance cardiaque congestive. L’activité inotrope de la
dobutamine est liée aux effets combinés des activités Bl et alet I’amélioration de la fonction
ventriculaire sous dobutamine passe par une amélioration de la contractilit¢ et par la
modification des conditions de charge bi-ventriculaires. Dans une étude récente(Elatrous S et
al .,1999) notre groupe a évalué I’effet de la dobutamine sur les paramétres hémodynamiques
chez 19 patients consécutifs (dge moyenne 23+12 ans) sans antécédents cardiaques victimes
d’une envenimation scorpionique grave compliquée d’cedéme pulmonaire. Parmi eux, 10
avaient un état de choc cardiogénique associé. La dobutamine a une dose moyenne de 17.7 + 7
/kg/min a ¢été a l’origine d’une augmentation significative de 1’index cardiaque. Une
modification de la courbe de fonction ventriculaire gauche a été observée sous dobutamine
témoignant d’une augmentation de contractilité. La pression artérielle pulmonaire d’occlusion
(PAPO) diminuait également sous dobutamine. Sur le cceur droit, la dobutamine avait un effet
similaire en provoquant une augmentation substantielle de la fraction d’¢éjection du ventricule

droit correspondant a une amélioration notable de la contractilité ventriculaire droite.

( Elatrous S et al. 2008)
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1.Définition des plantes médicinales

La définition d'une plante médicinale est trés simple. En fait il s'agit d'une plante qui est utilisée
pour prévenir, soigner ou soulager divers maux. Elles sont des drogues végétales dont au moins
une partie posséde des propriétés médicamenteuses (Farnsworthet al., 1986). Environ 35 000
espéces de plantes sont employées par le monde a des fins médicinales, ce qui constitue le plus
large éventail de biodiversité utilisé par les étres humains, elles continuent de répondre & un
besoin important malgré I'influence croissante du systéme sanitaire moderne (Elgajet al.,
2007).

2. Artemisia campestris L

2.1. Caractéristiquegénérale

-Est une plante vivace(Laib N et Megag B 2020).

-Les tiges : robustes, d’une hauteur de 30 a 80 cm.

-Les capitules : tres petits, étroits (1 a 1.5 cm) ovoides ou coniques, a

Involucres ( Zeghdoud H — CHennai H 2018 ).

-Feuilles : Ses feuilles sont vertes ou vert-brunatre, divisées en fines lanieres; feuilles deux fois
divisées, les supérieures sessiles, les inférieures pétiolées

-Fleurs : Les fleurs jaunatres sont réunies en de nombreux capitules trés petits, ovoides ;
involucre et réceptacle glabres ; fleurs du centre du capitule stériles ou hermaphrodites, celles
de la périphérie généralement unisexuées et femelles ;

étamines a antheres prolongées en pointe a leur sommet. .(Khadar F et Zitouni F 2018
;Laib N et Megag B 2020)

-les fruits un akéne ovoide dépourvu de Pappus ( Louze K et Labidi A ) 2020

-L’odeur : trés aromatique

-Saveur : amere.

-La famille : astéracees.

-Larécolte:printemps;été.

-Floraison : Aodt-septembre. (Zeghdoud H — CHennai H 2018 )
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Figure 9. Photo de I’espéce Artemisia campestriS(BERTELLA Anis 2019)
2-2-Répartition géographique

L'espece Artemisiacampestrisest distribuée dans I'hémisphere nord, en particulier sur la cote
méditerranéenne de I'Europe, sud-ouest de I'Asie et de I'Afrique, certaines en Afrique du Sud
et dans I'Ouest de I'Amérique du Sud .Dans le nord- ouest de I'ltalie( Aissaoui | et Belaid
k,2020)

Figurel0 .Répartition géographique d’Artemisia CampestrisL. (ALLAL N et BENHAMIDA
M 2021)
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2.3. Systématique de la plante :
Selon Caratini en 1971, Artemisia campestris est classée comme suit :
Régne:Plantae
Sous régne : Tracheobionta
Embranchement:Spermatophyta
Sous embranchement:Magnoliophyta
Classe:Magnoliopsida
Sous classe: Asteridae
Ordre : Asterales
Famille:Asteraceae
Sous famille : Asteroideae
Tribu : Anthemideae
Sous Tribu:Artemisiinae
Genre : Artemisia(Boudjouref, 2011) PDF : (Boudjouref Mourad)
2.4. Composition chimique d’Artemisia campestris L

De nombreuses études chimiques ont révélé que la partie aérienne d’Artemisia
campestris est riche en métabolites secondaires tels que les polyphénols, les flavonoides, les
tanins, les huiles essentielles, alcaloides, saponosides.

Les résultats de 1’analyse phytochimique des parties aériennes d’ Artemisia campestris traduit
la présence des composants chimiques flavonoides tanins, alcaloides

Les flavonoides identifiés chez Artemisia campestris sont : flavone (apéginie), flavonol
(kaempférol 7-méthyle), flavanone (naringénine), dihydroflavonols (taxifoline-7-méthyle)
(Laib, Megag , 2020)
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2.5.Usages traditionnels et médicinaux d’Artemisia campestris

Artemisia campestris est une plante utilisée depuis longtemps dans la médecine
traditionnelle pour traiter plusieurs maladies:
En usage local Artemisia campestris est utilisée pour traiter les troubles digestives, les ulcéreset
les douleurs menstruelles ,elleest également utilisée dans le traitement de diabete des brdlures,
de la diarrhée, les morsures de Serpents, les piqlires de scorpions, I’eczéma, la gastroentérite,
la dysenterie, le rhumatisme, les infections urinaires, la fievre et la toux(Boudjouref Mourad
,2011)
2.5.1. Activité biologique

L’utilisation large de la plante dans la médecine traditionnelle est due a plusieurs activités
biologiques dont on cite :(Benaissa ET Fardjaoui,2020)
2.5.2. Activité antioxydante :

La partie aérienne d’Artemisia campestrispossede des activités
antioxydantessignificatives. En effet cette plante est riche en composés doués dactivité
antioxydante telsque: les flavonoides, les polyphénols et les tanins, ces différents constituants
exercent sesactions antioxydantes en inhibant la production de 1’anion superoxyde, I’hydroxyle,
commeils inhibent la peroxydation lipidique au niveau des microsomes(DJEBRI et DOUIB
,2020)

2.5.3. Activité antibactérienne :

La plante médicinale artimisiacampestris est utilisée dans le traitement de nombreuses
infections, telles que les infections urinaires .L'extrait méthanolique de feuills d'A Campestris
a exercé une activité antibactérienne uniquement contre gram positif (staphylococcus aureus)
et est sans aucun effet antagoniste contre les espéces bactériennes a gram négatif (Escherichia
coli )(BRAKNI ET DOUIB, 2019)

2.5.4. Activité hypoglycémiante

L’extrait aqueux des feuilles d’Artemisia campestrisprovoque Une diminution de la
concentration de glucose dans le plasma avec diminution des taux de triglycérides et des

lipoprotéines de faible densité LDL ainsi que 1’augmentation de 1’insuline chez une espéce de
rats(AZ1ZI1 et HELIMI, 2019 )
2.5.5.Effet insecticide

Une étude récente a été réalisée , ou I’extrait méthanolique de la partie
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aérienne d ’Artemisia campestrisa été testé pour son activité répulsive contre les femellesadultes
d’une espéce de moustique Culex quinquefasciatus, cet extrait a montré un degré derépulsion
tres intéressant contre ces parasites vecteurs de plusieurs maladies comme
lamalaria.(Boudjouref , 2011)

2.5.6.Effets antipoison

Les extrais d’acétate d’éthyle, d’éthanol, de méthanol et du dichlorméthane des
feuillesd 'Artemisiacampestrisont été testés pour leurs capacités de neutralisation du venin
descorpion et de vipere ; les résultats obtenus ont montré que [’extrait éthanolique
inhibel’activit¢ ~de  dégradation des globules rouges contre le venin du
scorpionAndroctonusaustralisgarzonii. Des résultats similaires ont été obtenus par 1’extrait
audichlorométhane pour la neutralisation de venin de la vipére Macroviperalebetina
(KHADAR et ZITOUNI, 2018)
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Chapitre 1 Présentation de la zone d’étude

1.Région de Etudie El Oued

Notre étude est effectué dans la région d’El-Oued. située au Sud-est de I'Algérie a environ
700 Km au Sud- est d’Alger et a 350 Km a I’Ouest de Gabes (Tunisie), au Nord-est
du Sahara septentrional. (CHEKKA E , et al , 2021). Cette province s'étend sur une superficie
de 44586,8 Km etrepésente pres de 1,87% du territoire national( KHEZZANI et al , 2020)

Elle est limitée par:
» les Wilayas de Khenchela et Tebessa au Nord-
» la Wilaya de Biskra au Nord-Est-
* la Wilaya de Toughourt et EI Meghaier .au Ouest -
» laWilaya de Toughourt .au Sud -
 la frontiére Tunisienne a I’Est(DIF Chaouki et al 2021 )-

Le climat de la région étudiée est un climat saharien désertique, en hiver la température baisse
au-dessous de 0°C alors gu'en été elle atteint 50°c ; la pluviométrie moyenne varie entre 80 et
100 mm/an (période d'Octobre a février) (NAFTI Kenza et ZERROUK Hala , 2021)

Le relief de la ville d’El Oued est caractérisé par I’existence de trois principales

formes :

- Une région sableuse : qui se présente sous un double aspect ; I’Erg et le Sahara.

- Une forme de plateaux rocheux : qui s’étend vers le Sud avec une alternance de

dunes et de crétes rocheuses.

- Une zone de dépression : caractérisée par la présence d’une multitude de chotts qui plongent

vers 1’Est.

Il est a signaler que I’altitude diminue du Sud vers le Nord et de I’Ouest vers 1’Est pour devenir

négative au niveau des chotts. (Yahiaoui Abbas et al , 2021)
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Figurell.Carte géographique représente la zone d'étude EL-Oued (ML. OUENDENO, 2019
)

2.Zone de la région de la plante étudier( Djelfa)

L’Artemisia campestrisL est récolté de la région de Djelfa

La wilaya de Djelfa est située dans la partie centrale de 1’ Algérie du Nord au dela despiémonts
sud de I’Atlas Tellien en venant du nord dont le chef lieu de Wilaya est a 300 km au sud de la
capitale. Elle est comprise entre 2° et 5° de longitude Est et entre 33° et 35° de latitude Nord.
Elle est limitée au nord par Médea et Tissemsilt, a ’est M’sila et Biskra, a 1’ouest Laghouat et
Tiaret et au sud Ouargla, El Oued et Ghardaia .La station d’étude est située dans la commune
MelagaMessaad a 70 km au sud du chef de la wilaya.( Mr HOCINE , 2017)

Le climat est ’un des principaux éléments de I’environnent naturel, on doit donc 1’étudier d’une
maniére trés précise pour une intégration meilleure a tout projet d urbanisme ou de construction.

La région de Djelfa se caractéres par un climat semi aride :
- Humide et trés froid en hiver

-Chaux et sec en été (Zagaar S, 2018)
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1. Matériels biologiques:
1.1. Matériel végétal:

Le matériel végétal utilisé dans cette étude est constitué la partie aérienne de plantes

d’Artemisia campestris. L est récoltée le mois d'avril 2022 a partir de la Wilaya de Djelfa. La
partie aérienne de la planteestnettoyé des impuretés, seché a température ambiante pendant 2
semaines, puis broyé et enfin conservé dans des sachets en papier normal jusqu' a I' utilisatio

avant l'utilisation .

Figurel3 .La plante de d’Artemisia campestris. L( photo originale).

1.2. Matériel animal:
1.2.1. Les scorpions:

Nous avons utilisé dans notre étude des scorpions d' especeAndroctonus australis collectés par

nos propres moyens.

Les scorpions provenaient wilaya d' EL Oued ((Hassi khalifa, EI m' ghair).
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Figurel4 .Androctonus australis (photo originale).
1.2.2. Les rats:

Notre étude a été réalise sur 20 rats de type AlbinoWistar pesant entre 210g et 230g, sont mis
a l'animalerie de la faculté des sciences de la nature et de la vie a l'université d 'ELOUED,

séparés en 5lots. Chaque lot contient 4 rats.
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Figurel5 .Les Rats de type wistar( photo original)
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2. Matériels de laboratoire:
2.1. Les produits et les réactifs:

L'eau distillée, Venin, Sérum anti-venin ,DMSO , I'eau physiologiques (NaCl 0.9,%) formol
,/Acétone.

2.2.Instruments et Appareillage:

Gants, masque facial, papier aluminium ,papier génique ,coton , lame ,spatule, Etuve électrique,
Agitateur magnétique+plaque chauffante, Balance analytique, Balance , Pipette ,Pince
stérilisée, Tubes sec, Autoclave 45 °C, Buchner, Entonoire , Erlenmeyer , Seringue (5ml),
seringue insuline, Tube d’analyse ( tube sec) ,pompe de filtration ,des cristallisoirs , les
Eppendorfs ,les flacon , Automate, Microtome , Bains de toluéne.

3. Méthodes:

3.1. Préparation de I’extrait de plante d’Artemisia campestris. L :
3.1. 1.Préparation de I’extrait aqueux:

L'extrait aqueux de I'espéce étudiée est obtenu par une macération a chaud , la solution obtenue
subit a filtration successives a l'aide d'un Buchner sur du papier filtre moyen et on obtient le
filtrat . Le filtrat est évaporé par Rotavapeur pendant 30 minutes a une température de 60 C°,
ensuite répartis les extraits dans un cristallisoir en verre non fermées et placées ensuite dans

I’étuve de dessiccation a 45 C° ° pendant 3 jours .

Nous avons obtenu des extraits sous forme de patte solide. Cette patte est grattée avec une
spatule plate et conservées ainsi au réfrigérateur a 4 C° dans des Eppendorf fermés couverts

avec le papier d’aluminium jusqu' utilisation .

Figurel6. Macération de L'extrait (photo original)
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Figurel9. les extraits dans un cristallisoir dans I'étuve de dessiccation(photo original)
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Figure20. Séchage et grattage(photo original)

3.1.2. .Préparation de I’extrait acétonique:

L'extrait acétonique de l'espéce étudiée est obtenu par une macération dans 1’acétone , la
solution obtenue subit a filtration successives a I'aide d'un Blchner sur du papier filtre moyen
et on obtient le filtrat . Le filtrat est évaporé par Rotavapeur pendant 30 minutes a une
température de 60 C° , ensuite répartis les extraits dans un cristallisoir en verre non fermées et

placées ensuite dans I’étuve de dessiccation a 45 C° © pendant 3 jours .

Nous avons obtenu des extraits sous forme de patte solide. Cette patte est grattée avec une
spatule plate et conservées ainsi au réfrigérateur a 4 C° dans des Eppendorf fermés couverts

avec le papier d’aluminium jusqu' utilisation .
3.1.3 calcul du rendement de extrait agqueux:

Le rendement de la plante extrait aqueux est le rapport entre le poids de I'extrait et le
poids de la plante a traiter . Le rendement qui est exprimé en pourcentage a été
calculé par la formule suivante:

Rdt %= [PE / PA] x 100

Ou

R = Rendement de I'extrait en pourcentage;
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PE = Poids de I'extrait agueux en gramme ;

PA = Poids de la plante en gramme.
3.1.3.Calcul du rendement de extrait acétonique:

Le rendement de la plante extrait acétonique est le rapport entre le poids de I'extrait et le poids
de la plante a traiter . Le rendement qui est exprimé en pourcentage a été

calculé par la formule suivante:
Rdt %= [PE / PA] x 100

Ou

R = Rendement de I'extrait en pourcentage;

PE = Poids de I'extrait acétonique en gramme ;

PA = Poids de la plante en gramme.
3.2. Méthode d’extraction du venin:

L’extractions du venin de scorpion s’effectue par stimulation électrique ot nous avons

réalisé un générateur électrique de 17V.

Figure2l. Extraction du venin de scorpion ( photo originale).
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3.3.Protocole expérimental d’envenimation des rats:

Les 5 lots sont traité par I’injection intra- péritonéal du venin dilué a une dosse variée

selon le poids des rats.

Lot 01: groupe témoin
- Lot 02: groupe traité par le venin seul

- Lot 03: groupe traité par I'extrait aqueux d'Artémisiacampestris L . aprés 15 mim

de injection du venin

- Lot 04: groupe traité par I'extrait acétonique d'Artémisiacampestris L . apres 15

mim de injection du venin

- Lot 05: groupe traité par le médicament: sérum anti venin apres 15 min de

I’injection du venin

Figure 22.I'Injection intra- péritonéal du venin et traitement du anti venin et I'extrait aqueux

et acétoniqued 'Artemisia campestris au rats (photo original)
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3.4.Prélévement du sang:

Le prélévement du sang , ce fait au moment de sacrifice des rates .Le sang est récolté
dans des tubes heparine.Centrifugé le sang dans le centrifugeuse a 2500 tours pendant 5min
puis on récupére le serum qui est utilisé pour le dosage des parametres biochimiques (Glycémie,
Urée et Créat) et des enzymes hépatique (TGP et TGO).

Figure 23. Prélevement du sang(photo originel)

3.5. Techniqueet modeopératoire d’analyses hépatique et biochimiquesérique :
3.5.1. Dosage des enzymes hépatiques (TGO/TGP):

3.5.1.1. TransaminaseGlutamo-Oxaloacétique (TGO) :

-Principe :

Détermination cinétique de l'activité aspartate aminotransférase .le schéma réactionnel est le

suivant :
2-oxoglutarate + L-Aspartate TGO——=Clutamate + Oxaloacetate
Oxaloacetate+ NADH+ H* MDH —atate» NAD*

Le taux de diminution de la concentration en NADH est directement proportionnel a

I'activite aspartate aminotransferase dans I'échantillon.

46



Chapitre Il Matériels et méthodes

- Réactifs:Echantillon : Sérum ou plasma héparine sans hémolyse

Réactif 1 Tampon Tris pH 7.5 2 30°C 80 mmol/1

Solution Tampon L- aspartate 200 mmol/]

Alanine

Réactif 2 NADH 0.18 mmol/1

Substrat LDH 800 U/l
MDH 600 U/
Oxoglutarate 12 mmol/l

- Mode opératoire

o Longueur d'onde :340nm
o Température :25-30-37°C
o Cuve :1cm d'épaisseur.

o Ajuster le zéro du spectrophotomeétre sur I'air ou I'eau distillée.

Solution de travail | 1 ml 3ml

Prémcuber a la température choisie (25,30 ou 37°C)

Echantillon 100 ul 300 ul

Mélange et mncuber 1 minute .
Mesurer la diminution de la densité optique par minute
pendant 1 a 3 minute

Calcule : A 340 nmADO/min x 1750 =UI/L
3.5.1.2. TransaminaseGlutamo-Pyruvique (TGP ) :
e Principe :
La mesure de I’activité de TGP est la détermination cinétique de 1'activité
Alanine amino transférase selon les réactions suivantes :
2-oxoglutarate + L-Alanine TGP Glutamate + Pyruvate
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Pyruvate + NADH+ H* LDH ———» Lactate + NAD"

Le taux de diminution de la concentration en NADH est directement proportionnel a l'activité

alanine transferase dans I'échntillon .

e Réactifs:

Echantillons :Sérum ou plasma héparine sans hémolyse.

Réactif 1 100 mmol/1

Solution Tampon | Tampon Tris pH 7.5430°C 500 mmol/1

Alanine

Réactif 2 NADH 0.18 mmol/l

Substrat LDH 1200 Ul
Oxoglutarate 15 mol/l

Mode opératoire

- Longueur d'onde :340nm
- Température:25-30-37°C
- Cuve : 1cm d'épaisseur

- Ajuster le zéro du spectrophotometre sur I'air ou I'eau distillée.

Solution de travail | 1 ml 3 ml

Préincuber a la température choisie (25,30 ou 37°C)

Echantillon 100 pl 300 ul

Mélange et incuber 1 minute .

Mesurer la diminution de la densité optique par minute
pendant 1 a 3 minute

Calcule =A 340 nm ADO/min x 1750 =UI/L
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3.5.2. Méthode de dosage des parameétres biochimiques sérique
3.5.2.1 Dosage de la glycémie :
e Principe

Détermination enzymatique du glucose sanguin est exprimée selon les réactions

suivantes:

Glucose + O.+H2O  Glucose oxydase —Acide-gluconiguest H20-
2H>0,+Phénol+4-Amino-antipyrine PéroxydaseQuinoneiminerase + 4H,0

L’absorbance du complexecoloré, I’intensité de la coloration proportionnelle a la

concentration en glucose dans I’échantillon est mesurée a 500 nm (Trinder, 1969 ; SHEN,

2009).

e Réactifs

Reéactif 1 Tampon Tris pH=7 100 m mol/l

Solution tampon | Phénol 0.3mmol/1

Réactif 2 Glucose oxydasase 10 000 U/

Enzumes Péroxudase 1000U/1
Amino 4 —Antipyrine 206mmol/l

Réactif 3 100 mg/dl

Standard Glucose lg/l

5.56mmol/l

¢ Mode opératoire
- Longueur d'onde : 450 nm (490-550).
- Température : 37°C (20-25°C).
- Cuve : 1 cm d’¢épaisseur.

- Ajuster le zéro du spectrophotometre sur le blanc réactif.
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Blanc Standard Echantillon
Standard 10 ul
Echantillon 10 ul
Réactif de travail | 1 ml 1 ml 1 ml

Mélanger selon le tableau au dessus. a la suite. lire les DO aprés une
mcubation de 10 minutes a 37°C ou 30 mn a 20-25 °C la coloration est

stable 30 minutes.

4- Calcule

Glucose = (D O Echantillon / D O standard ) x n
3.5.2.2Dosage de I'urée sérique

Principe

L’urée sérique a été deéterminée suivant une méthodecolorimétrique parun autoanalyseur
de type (BIOLIS24j) en utilisant le Kit de réactif de I’urée sérique. L uréase catalyse I’hémolyse

de I’urée présente dans 1’échantillon, en ammoniac (NH3) et en anhydride carbonique (COy).

L’ammoniac formé est incorporé a I’a-cétoglutarate par I’action du glutamate déshydrogénase
(GLDH) avec oxydation paralléle de la NADH a la NAD™ :

Urée + H,0 + 2H*Uréase 2 NH3 + CO>
—_—
2 NHs+ a-Cétoglutarate + NADH GLDH _ H>O + NAD*+ LGlutamate

La diminution de la concentration de NAD¥dans la méthode est proportionnelle a la

concentration d'urée dans 1’échantillon testé. L'absorption est mesurée a 340 nm (Kaplan, 1984).

e Réactifs
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Echantillons :Sérum, plasma recueilli sur héparine

Réactif | Tampon
Réactif 1 EDTA
Salicylate de soduim
Nitroprussiate de siduim
Uréase

Phosphate Ph 6.7

Réactif 1 Etalon urée

Réactif 1 Hypochlorite de sodium

10 X [ ] Hydroxyde de sodium

2 mmol/l

60 mmol/l
32 mmol/l
30000 U/1
60 mmol/l

0.5 gl

=]

8.325mmol/l
40 mmol/1

15 mmol/l

e Mode opératoire
- Longueur d'onde 590nm (578 Hg)
- Température 25-30-37°C

- Cuvelcm d'épaisseur

- Ajuster le zéro du spectrophotometre sur le blanc réactif

Mélanger, Incuber 5 min, a 37°C ou 10 min. a 20-25°C Ajouter ensuit

Réactif 4 I ml

1 ml

1 ml

Stabilité de la coloration 2 heures a I’abr1 de la lumiére

Meélange ,incuber 5 min, a 37°C ou 10 min, a 20-25°C. Lire contre blanc

Blanc Standard Echantillon
Standard 10 ul
Echantillon 10 ul
Réactif de travail | 1 ml 1 ml 1 ml

e Calcule
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- Urée =( D O Echantillon / D O standard ) x n
- g/l: n=0.50
- M mol/l: n=8.325
3.5.2.3Dosage du créatinine sérique
e Principe

La créatinine reagit avec le picrate alcalin en donnant une coloration jaune orangé, mesurable

a 520 nm, proportionnelle a la concentration de créatinine dans I'échantillon (PAULY ., 2012).

e Reactifs
Réactif 1 Hydroxyde de sodium 1.6 mol/l
Réactif 2 Acide picrique 1.6 mol/l
Reéactif 3 2 mg/l
Standard Créatinine | 20 g/]
176.8 n mol/l

Echantillons : Sérum, plasma recueilli sur héparine.
e Mode opératoire:

- Longueur d'onde :492nm (490-510)

- Température:25-30-37°C

- Cuve :1cm d'épaisseur

- Ajuster le zéro du spectrophotometre sur I'air ou I'eau distillée.
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Standard Echantillon
Standard 100 ul
Echantillon / 100 ul
Réactif de travail | 1 ml 1 ml

Mélange et lire les densités option DO1 apreés 30 sec.

Lire ensuite DO2 exactement 1 minute apres

e Calcule
- Calculer A DO = DO2 — DO1 pour le standard et les échantillons.
- Créatinine =( A D O Echantillon/ A D O standard ) x n
- Mg/l: n=20

3.6.Prélévement des organes
Le prélevement des organes a été réalisée a la fin de sacrifice des rats . Elle fait sur les organes
(foie et rein) apres lavés par I’eau physiologies (NaCl0.9,%) et on a mesure leur poids ,puis

conservés dans un milieu approprié (Formal 10 %)
3.7.Réalisation des coupes histologiques des organes

La réalisation des coupes histologiques du foie et rein des rats est effectuée au niveau du
laboratoire de la faculté des sciences de la nature et de la vie a I'université d 'ELOUED. Les
différentes étapes étaient les suivantes: les étapes pris de «kDELLAOUI Hafsa2021»

a. Préléevement

Apreés sacrifice des animaux, les tissus a savoir les reins, le foie ont été preélevés puis

b. Fixation

La fixation a pour but d’immobiliser les tissus dans un état aussi proche que possible que celui
chez le vivant. C’est I’étape obligatoire, irréversible. Elle agit sur les molécules qui composent
les tissus :

- Elle inhibe I'action microbienne.

- Elle inactive les molécules qui pourraient changer la morphologie tissulaire comme les

enzymes.
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- Elle également préserve au maximum l'intégrité chimique des tissus.

Le formaldéhyde (CH20) est le seul aldéhyde gazeux. Il est dissout dans |I’eau avec une
saturation de 40%. Cette solution est généralement appelé « formol » ou « solution de
formaldéhyde concentré ». le fixateur est préparé avec:

Formaldéhyde « concentré du COMMErCe»........ooouverieriiiniiniinieannnn.. 1 volume

Bau distillée. ..o, 9 volume

c. Prélevements des sections tissulaires

C'est une étape fondamentale dans I'analyse histologique, puisque la lecture et

I'interprétation microscopique des préparations en dépendent. Apreés la fixation, le pathologiste
effectue des prélevements repérés et orientés par la macroscopie. Ces données sont consignées
sur une fiche de macroscopie et chaque prélévement est de ce fait individualisé. Les fragments
sélectionnés doivent étre placés dans les casettes identifiées. L'ensemble des casettes est

regroupé dans le fixateur en attendant I'étape suivant:(figure)

p—

Figure 24. Mettre des échantillons dans les casettes( photo original )

d. Déshydratation, éclaircissement et I'imprégnation en paraffine

Elle repose sur la substitution de I'eau qui est dans les tissus par une substance
hydrophobe et chimiquement inactive. Elle a lieu dans une série de bains d'alcool a différents
degrés, qu‘est effectuée a l'aide d'un automate « SLEE MTP» (figure), qui est programmable
selon le cycle choisi et peut contenir un grand nombre de cassettes rangées dans un panier
(figure).ensuite I'étape suivante d'éclaircissement nécessite de faire 3 bains de xylene afin.
d’éliminer toutes les traces d’alcool. Et enfin I’étape derniere a laide d’automate, c’est
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I’imprégnation qui se fait par remplacement la paraffine liquide au xylene. Ces étapes sont
résumees dans le tableau

Tableau 1: Temps de déshydratation, éclaircissement et imprégnation

Etapes Solvants Temps donnés

Déshydratation Alcool 80° 15 min

Alcool 95° 30 min

Alcool 100° 30 min

Alcool 100° 30 min
Eclaircissement Xylene 15 min

Xylene 30 min

xylene 30 min
Imprégnation Paraffine | heures

Paraffine | heures

e. Mise en blocs enrobage

A I’aide « Station d’enrobage » figure qu’il comporte deux plagues:

- Une plaque de travail avec une température de 70°C.

- Plaque de refroidissement 15°C.
Mettre les échantillons dans les moules métalliques afin de couler dans des casettes aprées les
repérages du future plan coupe est délicatement posé. Un complément de paraffine est ajouté.
Une fois la paraffine refroidie dans une deuxieme plaque, les cassettes marquées et les blocs
sont préts a la coupure.

f. Réalisation des coupes

L appareil utilisé est le microtome a paraffine modele «Thermo scientifique(Microm HM 325)»
figure. Ce I’appareille permet d’obtenir des coupes sériées disposées en forme de ruban et trés

fines dont I’épissure de 3 a 5 um.
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g. Réalisation des lames blanches

1. Confection des lames:

Les coupes sont plissées et doivent étre étalés sur un milieu liquide (bain marie) a T° 45°C,
figure. Puis déplisser les coupes recueillies a sa surface, et montées sur lame de verre. Ensuite
inscrire le nom de I’échantillon a I’aide de graveur.

2. Séchage des lames:

Cette étape permet de faciliter I’adhérence des coupes sur les lames de verre avant I’étape de
déparaffinage. Le séchage des lames est réalisé dans une étuve ventilée a 70°C pendant une
heure afin d’évaporer les gouttelettes d’eau et de bien adhérer la coupe.

h. Coloration :

1. Déparaffinage et hydratation :
Cette étape consiste a éliminer le milieu d’inclusion (paraffine) puis de la réhydrater tableau

Tableau 2 :Batterie de déparaffinage et de réhydratation des coupes avantcoloration
Déparaffinage Réhydratation des coupes

Xylene Xylene ~ Xylene  Alcool  Alcool  Alcool  Eau courante (ringage)
l ) 3 00% 9%  70%
2min - 2min o 2min o 2min 2min 2min 2 min

3 bains de xylene pour 3 bains d’alcool pour éliminer  Pour éliminer I"alcool
¢liminer la paraffine le xylene
2. Coloration et déshydratation :

La coloration standard a été appliquée pour nos lames a savoir I’hématoxyline-Eosine, qu'elle

permit de colorée le noyau en bleu et le cytoplasme en rose, selon les étapes suivantes (tableau

56



Chapitre Il Matériels et méthodes

Tableau 3 : Batterie de coloration Hematoxyline-éosine.

Coloration Hématoxyline Harris 2 min
Alcool acide 2 min
Bicarbonate de lithium 2 min
Alcool 95% 2 min
Eosine alcoolique 20 seconds
Eau robinet quelque second
Déshydratation Alcool absolu 100% 2 min
Eclaircissent Xyléne 2 min

I. Montage des coupes

Il consiste a fixer a I’aide d’une résine (Eukitt) synthétique une lamelle couvre-objet sur
la coupe afin de protéger de la dégradation chimique des colorants qui s’oxydent a I’air
et des bris mécaniques. Les coupes colorées ne supportent pas le dessechement. Il est
nécessaire d’interposer entre la lame et la lamelle un milieu répondant a certaines
rigueurs. (DELLAOUI Hafsa 2021)
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Résultats
1.Calcul du rendement de extrait aqueux:

En Calcul :

Rdt %= [PE / PA] x 100 = [2,276 /40]x100 = 5,69

Calcul du rendement de extrait acétonique:

En Calcul :

Rdt %= [PE / PA] x 100=[5,278/50]x100=10,556

2.Analyses statistiques
2.1.Analyses des enzymes hépatiques (TGO, TGP)

T : témoin

V: venin seul Anti

V: venin +anti venin

Aqu: venin + l'extrait aqueux d’Artemisia campestris.
- Acét : venin + l'extrait acétonique d’ Artemisia campestris.
2.2.Comparaison avec groupe témoin (T):
* . Différence significative P < 0.05
** - Différence hautement significative P < 0.01
*** :Différence trés hautement significative P < 0.001

Ns: Différence non significative P> 0,05
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D’apres les résultats obtenus , nous avons observé une augmentation trés hautement

significative (P < 0.001) du taux de TGP et TGO chez le groupe injecté par le venin seul par

rapport au groupe témoin et une augmentation hautement significative (P < 0.01)du taux de

TGO et significative

d’ Artemisia campestris par rapport au groupe témoin.

(P <0.05) du taux de TGP chez le groupe traitée par 1’extrait acétonique

On ce qui concerne les groupes traitées par I’extrait aqueux d’Artemisia campestris et le sérum

anti venin pésentent une augmentation non significative (P> 0,05) du taux de TGP , TGO par

rapport au groupe témoin

3.Variation du taux des parametres biochimiques sérique (Glycémie, Urée et Créatinine )
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Figure 26 .Variation du taux des parametres biochimiques sérique (Glycémie, Urée et Créat )
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D’apres les résultats obtenus , nous avons observé une augmentation hautement significative (P
< 0.01) du taux de Glycémie , Créatinine chez le groupe injecté par le venin seul par rapport
au groupe témoin et une augmentation significative (P < 0.05) du taux de I’Urée chez ce groupe

par rapport au groupe témoin,

En ce qui concerne le taux de Glycémie on remarque une diminution trés hautement
significative ( P< 0.001) chez les groupes traités par I’extrait aqueux , acétonique d’Artemisia

campestris ainsi le groupe traité par le sérum anti-venin par rapport au groupe témoin,

On note aussi une augmentation significative (P < 0.05) du taux de 1’Urée chez les groupes
traités par I’extrait acétonique d’Artemisia campestris L et le sérum anti-venin par rapport au
groupe témoin, par contre on constate qu’il y a une augmentation non significative (P> 0,05)
de ce dernier entre le groupe traité par I’extrait aqueux d’Artemisia campestris L et le groupe

témain.

Concernant le taux de Créatinine chez les groupes traités par 1’extrait aqueux d’Artemisia
campestrisL , le sérum anti-venin et 1’extrait acétonique d’Artemisia campestris L on note
respectivement. une augmentation significative (P < 0.05) et une augmentation hautement

significative (P < 0.01) rapport le groupe témoin.
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3.1.Analyses histopathologiques
1.Le foie

A- Groupe témoin:

Figure27.Coupe histologique du foie chez le groupe témoin
1:noyau ;2: Veine Centro-lobulaire ;3: Sinusoide hépatique (coloration : Coupe .5 um
hématoxyline-€osine, xa 40 et xb 100).
* L’observation microscopique du coupe histologique du foie chez le groupe témoin
Montre une architecture lobulaire du parenchyme hépatique avec une veine Centro-lobulaire
qui montrent un aspect plus ou moins régulier.
B- Groupe traité par le venin du scorpion seul:

[*2

Figure 28. Coup
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1:dilatation sinusoidal ; 2 :(Edéme + congestion (coloration : Coupe .5 pm

hématoxyline-éosine, xa 40 et xb 100).

xL’observation microscopique des coupes histologiques du foie chez le groupe traitépar le

venin du scorpion seul montre :
- Espace porte élargi par un infiltrat inflammatoire mononuclée lymphocytes.

Cellules hépatiques d' alluer régulier avec noyau d' aspect voir nécrotique -
- Une discréte congestion vasculaire et sinusoidale et cedéme.

C- Groupe traité par I’anti —venin:

Figure 29. Coupe histologique du foie chez le groupe envenimé et traité par 1’anti-Venin.

In :inflammatoire (coloration : Coupe .5 pm hématoxyline-€osine, xa 40 et xb 100).

xL.’observation microscopique des coupes histologiques du foie le groupe traité par I’anti

-Venin. montre:

- Cellules avec noyau augmentés de taille avec apparition d' un nucléole.

-Discréte congestion vasculaire avec inflammation portale légére.
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D- Groupe traité par et ’extrait aqueux d’Artemisia campestris.

Figure 30. Coupe histologique du foie chez le groupe envenimé et traité par I’extraitaqueux
d’Artemisia campestris.

In:inflammatoire (coloration : Coupe .5 um hématoxyline-éosine, xa 40 et xb 100).

-L’observation microscopique des coupes histologiques du foie le groupe envenimé et traité par

I’extrait aqueux d’Artemisia campestris. montre:
-Inflammation légére( faible)
-une discréte congestion vasculaire

E- Groupe traité par et I’extrait Acétonique d’Artemisiacampestris.

Figure 31. Coupe histologique du foie chez le groupe envenimé et traité par 1’extrait

Aceétonique d’Artemisiacampestris.

In:inflammatoire (coloration : Coupe .5 um hématoxyline-€osine, xa 40 et xb 100).
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xL’observation microscopique des coupes histologiques du foie le groupe envenimé et traité
par I’extrait Acétoniqued 'Artemisiacampestris. montre:

-Inflammation légere

-légére augmentation du taille du noyaux
-Aspect porches de la normal

2-Le Rein:

A- Groupe témoin:

Figure 32. Coupe histologique du rein chez le groupe témoin. (coloration : Coupe .5 um

hématoxyline-éosine, xa 40 et xb 100).

xL.’observation microscopique du coupe histologique du rein chez le groupe témoin. montre:
-Glomérules d'aspect normal.

-Tubules d'aspect normal.

-Pas d' inflammation.

B- Groupe traité par le venin du scorpion seul:

xL’observation microscopique du coupe histologique du rein chez le groupe injecté par le venin

seul. montre:
-Glomérules plus ou moins d'aspect normal.

-Lésion tubulaire a type de nécrose tubulaire aigue.
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-Congestion des capillaires glomérulaires.

Figure 33. Coupe histologique du rein chez le groupe injecté par le venin seul. (coloration :

Coupe .5 pm hématoxyline-éosine, xa 40 et xb 100).

C-Groupe traité par I’anti —venin:

Figure 34. Coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité par 1’anti-Venin.
(coloration : Coupe .5 um hématoxyline-éosine, xa 40 et xb 100).
xL’observation microscopique du coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité

par I’anti-venin. montre:
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- Glomérules sont petite taille.

-Tubules plus ou moins normal.

-cedéme péni-tubulaire au niveau de la médullaire.

-Régression notable des lésions tubulaires et des lésions glomérulaires.

D- Groupe traité par et ’extrait aqueux d’Artemisia campestris:

Figure 35. Coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité par 1’extraitaqueux
d’Artemisia campestris. (coloration : Coupe .5 um hématoxyline-€osine, xa 40 et xb 100).
xL’observation microscopique du coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité
par extrait aqueux d’Artemisia campestris. montre:

-Tubules plus ou moins normal
-Glomérules sont plus ou moins normaux.
-Discrete congestion vasculaire.

-Aspect presque normal avec discréte hyperplasie mésomfiale.
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E- Groupe traité par et I’extrait Acétonique d’Artemisiacampestris:

Figure 36. Coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité par 1’extrait

Acétonique d’Artemisiacampestris. (coloration : Coupe .5 um hématoxyline-€osine, xa 40 et
xb 100).

xL.’observation microscopique du coupe histologique du rein chez le groupe envenimé et traité
par I’extrait Acétoniqued 'Artemisia campestris. montre:

-Tubules normaux.
-Discrete congestion vasculaire et cedéme.

- Aspect presque normal avec discréte congestion glomérulair.
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Discussion

Les scorpions sont largement distribués dans le monde (Uawonggul et al. 2005). En Algérie,
la pigdre de scorpion reste un grave probleme de santé publique du fait de sa fréquence et de sa
gravité (Chippaux et Goyffon 2008). Selon les données épidémiologiques établies par le
Ministere de la Santé et de la Population, I'Algérie enregistre chaque année 30 000 a 50 000 cas
de piqares de scorpion, dont plus de 150 cas de déces ( Hellal et al . 2012 ).

On voit que la majorité des piqQres par les scorpions en Juin, Juillet, AoQt et septembre est un
phénomene normal car cette période est la plus chaude pendant I'année ce qui explique la sortie
des scorpions de ses abries et au-dessous de ses cachettes pour avoir un climat favorable sur la
terre. (CHAGRA et al, 2008) .

L'immunothérapie est actuellement le seul traitement capable de neutraliser les toxines de
scorpion (Pepin-Covatta et al. 1996) malgreé des résultats insatisfaisants dans certains cas. Les
traitements traditionnels sont disponibles dans de nombreuses régions du monde, dont le plus

courant est l'utilisation de produits a base de plantes.
( Aicha ADAIKA et al. 2021)

Dans cette étude nous avons utilisé le scorpion d’espéce Androctonus australis Hector
(A.a.h) qui est I’espéce la plus répandue dans la région d’El-Oued et la plus dangereuse car son
venin a la fraction toxique et composé de diverses substances comme les phospholipases,
I’acétylcholinestérase, 1’hyaluronidase, la sérotonine et les neurotoxines. Qui ont plusieurs
cibles notamment au niveau du systeme nerveux, le foie, les rein ,les poumons, le muscle

cardiaque de plus une action coagulante sur le sang (Laid, 2002) .

Les plantes restent la source prédominante de médicaments pour la majorité de la
population mondiale, en particulier dans les payés en voie de développement. En Algérie, la
médecine traditionnelle est largement répandue et tient une place majeure dans le traitement de
diverses pathologies a 1’aide des plantes médicinales , parmi ces plantes nous avons utilisé dans
notre étude I' Artemisia campestris L afin de découvrir I’effet de leur extrait aqueux et
acétonique sur les enzymes hépatiques (TGO, TGP ) et les paramétres biochimiques

(glycémie, urée créatinine) apres 1I’envenimation scorpionique .

D'apres les résultats obtenues, 1'administration d’une dose du venin chez les rats provoque
des signes tels que : diarrhée, fievre, dyspnée, contractions musculaires, Epuisement ...ect.

et des perturbations métaboliques se traduisent par une augmentation trés hautement
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significative (P < 0.001) du taux de TGP et TGO chez le groupe injecté par le venin seul par
rapport au groupe témoin et biochimiques par augmentation hautement significative (P <
0.01) du taux de Glycémie , Creatinine chez le groupe injecté par le venin seul par rapport au
groupe témoin et une augmentation significative (P < 0.05) du taux de I'Urée chez ce groupe par
rapport au groupe témoin,

L’étude de Aicha ADAIKA et al ( 2021) montre que aussi une une augmentation
significative des transaminases hépatiques du taux des transaminases TGO, TGP lors d’une

administration d’une dose de venin chez les rats

Nos résultats sont confirmés par I'étude de Bessalem et al en 2003 et en 2008 et
Oukkachet et al en 2009 qui ont trouvé que le taux des enzymes hépatiques (TGO et TGP) a
augmenté de maniere significative dans le sérum des souris envenimées ce qui confirme le venin

induit des perturbations métaboliques

I’étude de Lamraoui et al., en 2015, Bouimeja et al., en 2019 concorde avec nos résultat
ou ils ont trouvé que chez des souries envenimées par le venin de Aah le taux des enzymes

hépatiques(TGO,TGP) est augmenté.

Selon Sodikoff en 1984 et Bertke Atkins en 1964 , I’augmentation du taux de ces
enzymes est interprétée par les 1ésions et les nécroses au niveau du foie et cceur de souris
envenimés, aussi il peut revenir a la libération des neurotransmetteurs,’intensité de

I’augmentation dépend du nombre des cellules lésées. ( Benaissa Walid et al., 2020).

L’hyperglycémie que I’on a noté est le résultat d'une augmentation de la glycogénolyse
hépatique avec inhibition de la sécrétion et de 1’action de l'insuline et augmentation de la

sécrétion du glucagon a cause du venin .

Selon BAHEDI Zohra et al en 2016, le venin a un 'effet sur les hormones
glycémiantes, soit par modification structurelle des hormones (inactive) (Jaen, 2001); soit
par l'influence sur les cellules pancréatique responsable de la sécrétion des hormones, il
attaque les cellules B et a du pancréas, donc il provoque des problémes métaboliques et
attaque les récepteurs de l'insuline Gut2, Gut4 qui permette de I'entre de glycose dans les tissus
musculaire et hépatiques, par la fixation sur les récepteurs, ou par la dégradation .. (BAHEDI
Zohra et al 2016)

L'urée et la créatinine sont connues pour étre des bons marqueurs biochimiques du

dysfonctionnement rénal, dont les taux élevés impliquent une insuffisance rénale ainsi qu’une
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inflammation du tissu rénale ((PAULY ., 2012 ; Costal Oliveira et al., 2015) et indique une

atteinte fonctionnelle ou lésionnelle grave du néphron . (Zidi, 2010).

On ce qui concerne les groupes traitées par I’extrait aqueux et acétonique d’Artemisia
campestris.L et le sérum anti venin présentent une augmentation hautement significative
(P <0.01) du taux de TGO et significative (P < 0.05) du taux de TGP chez le groupe traitée par
I’extrait acétoniqued’Artemisia campestrispar rapport au groupe témoin. etune augmentation
non significative (P> 0,05) du taux de TGP , TGO concerne les groupes traitées par 1’extrait
aqueux d’Artemisia campestriset le sérum anti venin par rapport au groupe témoin tandis que
les paramétres biochimique montrent qu’il existe une diminution tres hautement significative
( P < 0.001) du taux de Glycémie chez les groupes traités par 1’extrait aqueux ,

acetoniqued’Artemisia campestris €t le sérum anti-venin par rapport au groupe témoin,

On note aussi une augmentation significative (P < 0.05) du taux de 1’Urée chez les groupes
traités par I’extrait acétoniqued’Artemisia campestris L et le sérum anti-venin par rapport au
groupe témoin, par contre on constate qu’il y a une augmentation non significative (P> 0,05)
de ce dernier entre le groupe traité par I’extrait aqueux d’Artemisia campestris L et le groupe

témoin .

Le taux de Créatinine chez les groupes traités par I’extrait aqueux d’Artemisia campestrisL
, le sérum anti-venin et 1’extrait acétoniqued’Artemisia campestris L on note respectivement.
une augmentation significative (P < 0.05) et une augmentation hautement significative (P <

0.01) rapport le groupe témoin.

Ces résultats sont similaires aux résultats biochimique (Gly ,Uree et Creat) de DJABER hana
et KHERRAZ mouna (2016) .

Ce qui est justifier que D’extrait aqueux de la plante a le méme effet de celui du
médicament.

L’ étude histologique a été réalisée sur I’ organes du foie et durein, aprés envenimation
des rats avec une dose intra péritonéale du venin de scorpion d’Aah. , montre qu’au niveau du
foie I’ espace porte élargi par un infiltrat inflammatoire mononuclée lymphocytes, .des zones
nécrotiques sont observées. Il apparait une congestion vasculaire atteignant les capillaires, une
dilatation des espaces sinusoidales et des oedemes entre les cellules. ce qui interprete

I’augmentation du taux de TGP et TGO chez les rats envinemie .
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Concernant I’histologie des reins on a observé que les glomérules plus ou moins ont un
aspect normal, apparition des lésion tubulaire a type de néecrose tubulaire aigue.et une

congestion atteigne des capillaires glomérulaires.

L'étude de Aicha ADAIKA et al en 2021 montre aussi est due aux des altérations
tissulaires provoquées par le venin entrainant une augmentation des enzymes hepatiques (TGO
, TGP) par la libération vers le milieu extracellulaire.

Bessalem et al en 2003 et en 2008 et Oukkachet et al en 2009 ont trouvé aussi des

perturbations histologiques chez lapins envenimes.

Selon CORREA MM et al en1997 , ont observé également des Iésions tissulaires au
niveau du foie chez les rats envenimés cet augmenttion se traduit par I’augmentation du

taux des enzymes sériques (TGO, T GP) .

L’augmentation du taux de l'urée et de créa , observées aprés injection du venin est accord
avec 1’études de Ismail et al en 1990 ; Omran et al en 1992 et Mirakabadi et al en 2006 ,
leur concentration augmenterait lors de la défaillance rénale aprés une envenimation
scorpionique.

L’observation microscopique des coupes histologiques du foie et rein prélevé apres 24 h
des rats envenimées et traités par voie intra péritonéale de I’extrait aqueux
acétoniqued’Artemisia campestris. L .et le sérum anti venin montre une légére inflammation
du foie . L’histologie des reins présente des tubules plus ou moins normal et un aspect presque

normal avec discréte congestion glomérulaire.

Ces observations sont confirmés par les analyses des enzymes hépatiques (TGO ,TGP) et
biochimiques sériques (GLY,UREE,CREA) ou on a remarqué une diminution du taux de ces

parameétres par rapport le groupe qui est traité par le venin seul.

L’étude de Abdel-rrazik et al en 2007 montre que I’augmentation des concentrations de
transaminase dans le sérum considérées comme un signe d’insuffisance hépatique , qui est suite
a la destruction .

Les résultats deDomitrovie et al en 2009confirment que ces enzymes étant classées comme
des enzymes intracellulaires sont relachées dans la circulation a cause des dommages
hépatocytaires ou des necroses subis .

L’observation microscopique des coupes histologiques du foie et rein du groupe traité par

le sérum anti-venin est similaire a 1’observation des coupes du groupe traité par
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I’Artemisia campestris. L, cela confirme que I’Artemisia campestris .L qu’on a utilisé a un

effet thérapeutique anti venin scorpionique .
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Conclusion

La toxicité des venins de scorpions est essentiellement due a des neurotoxines de faible
poids moléculaire, ayant une forte affinité pour les canaux sodium et potassium des cellules

excitables.

Lors d’une piqure scorpionique, la distribution et la répartition du venin vers les organes
est un processus rapide pouvant provoquer des altérations histopathologiques et métaboliques

trés importantes,

L’immunothérapie constitue actuellement le seul traitement susceptible de neutraliser les
toxines scorpionique. pour cela de nombreux chercheurs sont dirigés vers la médecine

traditionnelle en testant plusieurs plantes

Parmi ces plantes on a choisi de tester I’effet anti venin scorpionique
I’ ArtemisiaCampestris L connue sous le nom de « Tgouft » , qui occupe une place tres

importante en médecine traditionnelle.

Nous avons réalisés une étude sur 20 rats de type AlbinoWistar pesant entre 210g et
2309, sont mis a lI'animalerie de la faculté des sciences de la nature et de la vie a l'université d
'ELOUED, séparés en 5 lots , chaque lot contient 4 rats.(un groupe témoin, groupe injecté par
le venin seul, groupe injecté par le venin et traité par sérum anti venin , groupe injecté par le
venin et traité par I’extrait aqueux d’Artemisia campestris L et groupe injecté par le venin et

traité par 1’extrait acétonique d’Artemisia campestris L ).

L’ensemble des résultats montre I’intensité des troubles biochimiques et histologiques

Provoqués par une envenimation expérimentale avec le venin d’Androctonus australis

L’utilisation du sérum anti-venin et les extrait aqueux et acétoniques d’Artemisia
campestris L semble avoir un effet neutralisant du venin et une protection de I’ensemble des

organes.

Ces résultats nous pousse a penser que 1’ Artemisia campestris pourra étre une nouvelle

approche thérapeutique contre 1I’envenimation scorpionique.
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Annexe

Annexe 1 : Matériels de laboratoire utilisés dans I'étude
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3.Etuve électrique 4. Balance analytique

5.Pompe de filtration 6. Le Seringue
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7.Le flacon 8. Le lame

9.Automate d’hydratation 10.Station d’enrobage
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12. Bain marie 13.Microscope
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Annexe

Annexe 2 : Rats au cours de I'expérience, sacrifice et dissection des rats , prélevement

et mesure de poids des organes et sang .
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Annexe

3. Sacrifice et prélevement du sang et anatomie du rats

4. Mesure de poids des organes
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Résumé :
Le phénomene des piqures de scorpion en été est l'un des phénomeénes les plus

importants et les plus dangereux qui menacent la santé et la vie humaine .

L'algérie , comme d'autres pays du monde , est considérée comme l'une des zones

touchées , notamment par androctomus australis hector.

Dans ce travail, nous avons testé 1’activité¢ antivenimeuse d’Artemisia campestris L
contre le venin de scorpion Androctonus australis qui est I’espéce le plus répandu dans
la région d’El-Oued et le plus dangereux.

Nous avons réalisés une étude sur 20 rats de type AlbinoWistarpesant entre 210g et
230g, sont mis a I'animalerie de la faculté des sciences de la nature et de la vie a
I'université d 'ELOUED, separesen5 lots , chaque lot contient 4 rats.(un groupe témaoin,
groupe injecté par le venin seul, groupe injecté par le venin et traité par sérum anti venin
, groupe injecté par le venin et traité par I’extrait aqueux d’Artemisia campestris L et

groupe injecté par le venin et traité par I’extrait acétonique d’Artemisia campestrisL ).

Nos résultats montrent que le venin d’Androctonus australis hector entraine une
augmentation du taux des parametres biochimiques (,gly , Urée et Créat) et des enzymes
hépatiques (TGO, TGP) dans le sérum des rats envenimés et un désordre considérable
dans la structure tissulaire du foie et du rein
Par contre , les groupes envenimées traités par [’extraits aqueux et
acétoniquesd’ Artemisia campestrisL ou le sérum anti-venin démontre une normalisation
du taux des parametres biochimiques étudiées et une protection des structures tissulaires
avec 1’absence d'une variation significative entre l'effet des extraits de la plante étudiée
et le sérum anti-venin

On peut dire que I’ extrait aqueux et acétoniqued’ Artemisia campestris Lont une
activité neutralisante contre le venin scorpionique quipourra étre une nouvelle approche
thérapeutique contre I’envenimation scorpionique.
Mots clés : Androctonus australis hector ,Rats de type AlbinoWistar, Envenimation
scorponique, Extrait aqueux d’Artemisia campestris L ,Extraitacétoniqued’ Artemisia

campestrisL , Sérum anti-venin.
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Summary

The phenomenon of scorpion stings in summer is one of the most important and dangerous
phenomena that threaten human health and life. Algeria, like other countries in the world,
is considered to be one of the areas affected, in particular by Androctomus australis hector.
In this work, we tested the antivenom activity of Artemisia campestris L against the
scorpion venom Androctonus australis which is the most widespread species in the region
of El-Oued and the most dangerous. We carried out a study on 20 AlbinoWistar type rats
weighing between 210g and 230g, are placed in the animal facility of the Faculty of Nature
and Life Sciences at the University of ELOUED, separated into 5 batches, each batch
contains 4 rats .(a control group, group injected with venom alone, group injected with
venom and treated with anti-venom serum, group injected with venom and treated with
the aqueous extract of Artemisia campestris L and group injected with venom and treated
by the acetone extract of Artemisia campestrisL). Our results show that the venom of
Androctonus australis hector leads to an increase in the level of biochemical parameters
(gly, urea and Creat) and hepatic enzymes (TGO, TGP) in the serum of envenomed rats and
a considerable disorder in the tissue structure. liver and kidney On the other hand, the
envenomed groups treated with the aqueous and acetone extracts of Artemisia campestris
L or the anti-venom serum demonstrate a normalization of the rate of the biochemical
parameters studied and a protection of the tissue structures with the absence of a
significant variation between the effect of the extracts of the studied plant and the anti-
venom serum It can be said that the aqueous and acetone extract of Artemisia campestris
has a neutralizing activity against scorpion venom which could be a new therapeutic

approach against scorpion envenomation.

Key words: Androctonus australis hector, AlbinoWistar-type rats, Scorponic envenomation,
Agqueous extract of Artemisia campestris L, Acetonic extract of Artemisia campestris L, Anti-

venom serum.
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