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Résumé

La caractérisation des constituants chimiques de I’extrait aqueux de Gomphrena celosioides
(EAG) a révelé la présence de stérols et triterpénes, de flavonoides, de saponosides, de
coumarines et de tanins.

Les tests de toxicité par voie orale et intra péritonéale de I’'EAG sur le rats Wistar montrent
selon le calcul par la méthode de Dragstedt et Lang et I’échelle de Hodger et Sterner que
I’extrait aqueux de cette plante administré par voie orale est presque pas toxique (DL50 égale
a 12 200 mg/kg PV). En revanche, la méme substance est Iégérement toxique (DL50 égale a 2
300 mg/kg PV) lorsqu’elle est administrée par voie intra péritoneale (IP).

L’evaluation des enzymes hépatiques fait penser a un effet bénéfique de cette substance sur le
foie.

Pour les différentes doses létales I’étude histologique du foie des animaux n’a pas révélée de

grandes altérations susceptibles de remettre en cause I’innocuite de la substance.

Mots-clés : Gomphrena celosioides, Toxicité, voie orale, voie intra péritonéale.
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Abstract

The characterization of chemical constituents of the aqueous extract of Gomphrena
celosioides (EAG) revealed the presence of sterols and triterpenes, flavonoids, saponins,
coumarins and tannins.

The oral and intraperitoneal EAG toxicity tests on Wistar rat, as calculated with the method
of Dragstedt and Lang, the scale of Hodger Sterner, that the aqueous extract of this plant
administered orally is almost non-toxic (LD50 equal to 12,200 mg / kg BW). However, the
same substance is slightly toxic (LD50 equal to 2300 mg / kg BW) when administered
intraperitoneally (1P).

The evaluation of liver enzymes suggests a beneficial effect of this substance on the liver.
For different lethal doses, histological examination of the animal’s liver has not revealed

major  alterations that may challenge the safety of the substance.

Keywords: Gomphrena celosioides, toxicity, orally, intraperitoneally.

1. Introduction

Gomphrena celosioides (Amaranthaceae), est un adventice des pelouses, des terrains vagues
et des champs cultivés. Cette plante a probablement été introduite en Afrique occidentale ou
elle est maintenant largement répandue. Si en Ameérique du sud elle est utilisée comme
abortive, au Nigéria elle entre dans le traitement des affections dermatologiques [1]. Au
Bénin, les tradithérapeutes font usage de cette plante dans le traitement de nombreuses
pathologies notamment I’ictere, le paludisme et les dysménorrhées [2]. Gesslers [3] et Vieira
[4], ont mis en évidence ses propriétés analgeésiques, toniques, carminatives et diurétiques.
Des études pharmacologiques réalisées au Togo, ont montreées que I’extrait aqueux total des
feuilles de cette plante a une action antimicrobienne positive sur les germes gram+ [5]. Cette
étude confirmée par Dosumo [6], qui fait état de ces propriétés antimicrobiennes et anti
helminthiques.

Les usages thérapeutiques traditionnels surtout en ce qui concerne I’ictére et le paludisme

nous ont incitées a réaliser une eétude phytochimique de I’espece et évaluer sa toxicité.

L’etude dont nous rapportons les résultats a pour but de rechercher un support

pharmacologique a I’'usage de I’extrait aqueux de la tige feuillée de cette plante.
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2. Matériel et méthodes

2.1. Matériel

Le matériel animal est constitué de rats albinos de souche Wistar, des deux sexes, pesant
environ 230-250g, fournis par le Centre International de Recherches-Développement sur
I’Elevage en zones Subhumides (CIRDES), de Bobo-Dioulasso (Burkina Faso). Ces animaux
répartis en lots sont gardés a I’animalerie a une température ambiante variant entre 25 et
32°C avec 12 heures d’éclairage par jour. Ils sont nourris avec des granulés alimentaires pour
rat et de I’eau ad-libitum avec les soins et conditions de traitement, conformes aux lignes

directrices de I’Organisation de Coopération et de Développement Economique (OCDE) [7].

Le matériel vegétal est constitué du lyophilisat de tiges feuillées de Gomphrena celosioides
récoltées dans la région de N’Dali (nord est du Bénin a 500 km environ de Cotonou) en
octobre 2011. L’identification botanique de I’espéce a été faite sous le numéro AA 6335/HNB
a I’Herbier National de I’Université d’Abomey-Calavi (UAC) Beénin.

2.2. Méthodes
2.2.1. Etude phytochimique

Des tiges feuillées de cette plante sont récoltés entre 8 heures et 10 heures. Elles sont lavées a
grande eau et sechées a I’abri du soleil et de la poussiére. Elles sont en suite finement broyées
a I’aide d’un broyeur de marque Retsch type SM 200/1430 upm/snf réglé a 0,2 mm maille.
100 g de poudre sont mis & macérer dans 500 ml d'eau distillée au réfrigérateur pendant 24 h.
Aprés agitation magnétique, I'extrait est filtré sur du coton hydrophile et lyophilisé avec un
lyophilisateur de type Christ Alpha 1- 2 pour donner une poudre conservée dans un

dessiccateur.

Le criblage est réalisé par des réactions physico-chimiques de caractérisation en tubes. Les

réactions de caractérisation sont effectuées selon le protocole de Ciulei [8].

Les différentes reactions de caractérisation des groupes chimiques sont basées sur des
réactions colorées et des réactions de précipitation caractéristiques spécifiques ou générales.
La recherche des sterols et tri terpenes est faite par la réaction de Liebermann-Burchard.

La recherche des saponosides est faite par I’indice de mousse.

La recherche des flavonoides est faite par la réaction a la cyanidine.

La recherche des coumarines et dérivés est faite par la réaction de Feigl’s.
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La recherche des tanins est faite par la réaction de Stiasny.
La recherche des anthracénosides est faite par la réaction de Borntréager.

Les composes réducteurs sont mis en évidence grace a la liqueur de Fehling.

2.2.2. Etude toxicologique

- Toxicité aigué de I’'EAG par voie orale

Six lots de huit 8 rats comprenant autant de méles que de femelles sont constitues. Chaque lot
recoit une dose unique de I’extrait. Les animaux sont mis a jeun pendant 24 h dont 1 h sans
eau. lls sont nourris 1 h aprés les manipulations. Les différentes solutions sont administrées
per os, au volume de 1 ml. L’administration est réalisée par gavage a I’aide d’une sonde

rigide a bout olivaire.

Aprés I’administration de I’extrait, les animaux sont observés 1, 12, 24, 48, et 72 h. Pendant
cette période d’observation, on note le nombre de morts ainsi que les troubles

symptomatiques.

-Toxicité aigué de I’EAG par voie intra péritonéale

Les rats sont répartis en 6 lots de 8 avec autant de males que de femelles. L’EAG est injecté
par voie intra péritonéale (IP) au volume de 0,5 ml de solution.

Les dilutions de I’extrait sont réalisées dans une solution d’eau distillée. Les animaux sont
mis a jeun pendant 24 h dont 1 h sans eau. Ils sont nourris 1 h aprées les manipulations. Les
animaux sont observes 1, 12, 24, 48, et 72 h. Le taux de mortalité en fonction de la

concentration de la substance injectée est relevé.

-Calcul de la dose létale DL50

Dans la littérature plusieurs méthodes sont utilisées pour la détermination de la DL50 :
Méthode de Dragstedt et Lang, de Karber et Behrens, de Miller et Tainter et de Wilcoxon, [9].
Nous avons utilisé la méthode de Dragstedt et Lang, qui stipule que : « Tout animal ayant
survécu a une dose donnée aurait survécu a toute dose inférieur a celle-ci, si elle lui avait été
administrée. Tout animal ayant succombé a une dose déterminée aurait succombé a n’importe
la quelle des doses supérieures si elle lui avait été administrée. Nous pouvons ainsi pour
chaque dose de la substance, totaliser tous les morts déja observés aux doses inférieures et
tous les vivants encore observes aux doses supérieures. Cette méthode permet de calculer le
pourcentage de mortalité a chaque dose sur un plus grand nombre d’animaux que celui qui a

réellement recu cette dose. On trace ensuite la courbe représentant les pourcentages de
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mortalité en fonction de la dose ». Si au voisinage de la DL50 la courbe est une droite, on

pourra déterminer ce point d’apres I’équation de la courbe en utilisant la formule suivante :

50(X2-X1) + X1Y2-Y1X2

X2 : Dose supérieure encadrant la DL
X1 : Dose inférieur encadrant la DL
Y1 : Pourcentage de mortalité correspondant a X1

Y2 : Pourcentage de mortalité correspondant a X2

2.2.3 Etude biochimique

Les animaux ayant survécu a une intoxication a la dose létale sont anesthésie. Leur sang est
prélevé par ponction cardiaque dans des tubes secs et le sérum est utilisé pour estimer les taux
sériques des transaminases: Aspartate Amino Transférase (ASAT), Alanine Amino
Transférase (ALAT) ; des Phosphatases Alcalines (PAL) ; de la Bilirubine Totale (BT) et de
la Bilirubine Conjuguée (BC).

2.2.4 Etude histologique

A la mort de chaque animal et a la fin du temps d’observation, I’exérese du foie entier est
aussitot réalisée. L’observation macroscopique est qualitative et se limite aux caractéristiques
externes du foie (couleur, consistance et texture). Les foies soigneusement extrait sont

conservés dans du formole a10% pour les études histologiques.

3. Résultats

31. Etude du tri phytochimique

L analyse phytochimique réalisée a partir de ’EAG (Tableau 1) a révélée la présence de :
Flavonoides, saponosides, Stérols et Triterpenes, tanins, Coumarines, Composés réducteurs,

Ose et holosides.
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Tableau 1: Résultats des réactions de caractérisation en tubes

Gomphrena celosioides

Groupes chimiques Réactions
Alcaloides ++
Tanins +++
Tanins catéchétiques ++
Tanins galliques +
Flavonoides +H++
Leuco anthocyanes -
Anthraquinones libres -
Anthraquinones combinés +
Stérols et tri terpenes ++++
Caroténoides -
Hétérosides cardiotoniques -
Saponosides ++++
Composés réducteurs ++
Ose et holosides ++
Mucilages (Polyuronides) -
Coumarines +++

Les résultats sont interprétés comme suit :

Réactions trés positives : + + + +
Réactions positives : + + +
Réactions peu positive : + +
Traces : +

Réactions négatives : -

Maxime Machioud SANGARE

sur la tige feuillee de

32. Etude toxicologique de I’extrait aqueux de Gomphrena celosioides

-Comportement des animaux aprés administration de I’extrait

Aprés I’administration de I’extrait par voie orale pour des doses comprises entre 3000 et

15000 mg/kg PV, on observe par rapport au lot témoin une tendance au regroupement des
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animaux, une diminution de leur motricité, une perte de tonus et de vivacité, un immobilisme
et un refus de boire et de s’alimenter.

Ces phénomenes, doses dépendants, se manifestent au bout d’une heure pour les faibles doses
et apres une vingtaine de minutes pour les fortes doses de I’extrait. Les premiers animaux sont
morts 18 h apres I’ingestion de I’extrait tandis que les derniers sont morts le sixieme jour.

Le méme comportement est observé chez les souris apres injection par voie intra péritonéale
(IP) de I’extrait pour des doses comprises entre 1000 et 3000 mg/kg de PV. Toutefois, les
effets de I’extrait administré par voie IP s’expriment plus rapidement et sont plus intenses.
Les effets des faibles doses de I’extrait injectées aux animaux s’observent aprés une trentaine
de minutes tandis que les effets de fortes doses apparaissent 5 minutes environ apres
I’injection de I’extrait. Les premiers animaux morts sont enregistrés 2h aprés I’injection de

I’extrait et les derniers 48 h apres.
-Détermination de la DL50 aprés administration de I’EAG par voie orale
Aprés administration de I’extrait aqueux de I’EAG, aux doses comprises entre 3000 et 15000

mg/kg de PV, les taux de mortalité observé en 24 heures est consignés dans le Tableau 2.

Tableau 2 : Taux de mortalité en 24 heures apres administration des différentes doses d’EAG.

lots Doses (mg/kg) Ratstestés Rats morts Mortalité(%)

1 témoin 8 0 0

2 3000 8 1 12,5
3 6000 8 2 25

4 9000 8 3 37,5
5 12000 8 4 50

6 15000 8 5 62,5

Les mortalités observées a partir de 3000 mg/kg sont a 50% pour la dose de 12000 mg/kg.

-Détermination de la DL50 aprées administration de I’extrait par voie intra péritonéale (IP)

Apres injection des doses de I’extrait comprises entre 1000 et 3000 mg/kg de PV par IP, les

pourcentages de mortalité observés sont consignés dans le Tableau 3.
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Tableau 3 : Taux de mortalité en 24 heures aprés administration intra péritonéale des
différentes doses d’EAG.

Lots Dosemg/kg Rats testés Rats morts Mortalité(%)
1 Témoin 8 0 0

2 1000 8 0 0

3 1500 8 1 12,5

4 2000 8 3 37,5

5 2500 8 4 50

6 3000 8 6 75

Au dela de 2000 mg/kg, le pourcentage de mortalité devient important et atteint 50% pour la
dose de 2500mg/kg.

-Calcul de la DL50
Les tracées des figures 1 et 2 représentant la mortalité en fonction de la dose d’EAG par les

deux voies sont des droites linéaires. La DL50 calculée par la méthode de Dragstedt et Lang

est de I’ordre de 12 200mg/kg PV pour la voie orale et de 2 300 mg/kg PV pour la voie IP.

Figure 1 : Pourcentage de mortalité en fonction de la dose d'EAG administré par voie orale
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Fiaure 2 : Pourcentade de mortalité en fonction de la dose d'EAG administré par voie

33. Etude biochimique

Les résultats obtenus apres les différents traitements sont dans les normes. Les résultats des
animaux traités sont en général tres peu différents de ceux des témoins. Les résultats des
Phosphatases alcalines (PAL) sont significatifs et plus faibles par raport aux témoins. Les
résultats des Bilirubines (BT et BC) ne varient presque pas. En ce qui concerne les
transaminases (ASAT et ALAT), les résultats des animaux traités a I’'EAG par voie orale
(EAG-0) et de ceux traités par voie IP (EAG-I) sont significatifs (p<0,001). Les résultats
d’EAG-O0 sont plus faibles que les réultats de EAG-I (tableau 4).

Tableau 4 : Effets des traitements sur les taux des transaminases, de la
phosphatase alcaline et de la bilirubine chez le rat Wistar et comparaison des

moyennes ( par niveau de traitement.
Traitement ~ ASAT ALAT PAL BT BC
E X x *k*x *k*k nS nS
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H,O 38,43°+151  41,14°+219  80,00%+27,54 6,00°+1,73  2,00°+0,82
EAG-O 38,42°42,37  39,86c+2,60 75,00°£19,10 6,00%+1,15 2,00°+0,82
EAG-I 4500%1,73  50,86°+157  75,00°+1,63 6,00%1,29  2,00%1,29

***=p<0,001; ns=p>0,05 ; Dans la méme colonne, les moyennes des traitements frappées des

mémes lettres ne sont pas significativement différentes.

ASAT et ALAT sont des transaminases, PAL est la phosphatase alcaline, BT est la bilirubine
totale, BC est la bilirubine conjuguée.

Les tests de signification des traitements ont été réalises par la procédure GLM du logiciel
SAS 9.1 (SAS Institute, Inc., Cary, NC, USA). Les comparaisons des moyennes des niveaux

de facteur significatif ont été réalisées par la méthode Student Newman Keuls.

34. Etude histologique

Les coupes histologiques de foie des rats expérimentaux traité a I’EAG par voie orale et par
voie IP  montrent I'organisation histologique d'un foie normal une architecture lobulaire
marquée par la présence de travées hépatocytaires disposées radiairement autour d’une veine

centrolobulaire. Ces travées sont séparées par des sinusoides.

4. Discussion

L’ étude phytochimique de I’EAG a montré que cette plante contient : des Flavonoides, des
saponosides, des Stérols et Tri terpénes, des Tanins, des Coumarines, des Composés
réducteurs, des Ose et holosides. Ce qui confirme les travaux de Botha [ 10 ] ,Vieira [4] , de
Moura [11] qui ont révelé la présence de saponines, de stéroides, d’acides aminés, de sucres
non réducteurs, de phénols et de flavonoides chez Gomphrena celosioides.

La richesse de cet extrait aqueux en composés chimiques actifs pourrait expliquer son
utilisation traditionnelle pour soigner de nombreuses maladies telles que: [I’ictére, le
paludisme et les dysménorrhées le vertige et les dystocies [2] . En effet, plusieurs auteurs ont
montré que les différents types de composés chimiques mis en évidence dans les extraits de
cette plante ont des effets thérapeutiques. Il s’agit des stérols et triterpéenes utilisés pour leurs
propriétés antipyrétiques et analgésiques, [12] , des glucosides stéroliques et terpéniques pour
leur activité anti inflammatoire, des coumarines qui sont des anticoagulants, elles sont aussi
sédatives, hypnotiques, anti-convulsivantes, antispasmodiques, hypothermisantes et

hypotensives [13], Les flavonoides connus pour leurs activités hépatoprotectrices [14], sont
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capables de réduire I’hypertension artérielle et protéger le foie [15], des saponosides dont les
activités spermicides, analgesiques, immuno modulatirices, cytoprotectrices sont souvent
évoquees, des Anthracénosides et des Composés réducteur dont les propriétés
antibactériennes et laxatives sont connues[16].

L’étude toxicologique de I’EAG chez le rat a permis de déterminer respectivement, une DL50
égale 12 200 mg/kg de PV lorsque I’extrait est administré par voie orale et 2 300 mg/Kg de
PV, lorsque I’extrait est administré par voie intra péritonéale.

Selon I’échelle de toxicite des substances chimiques par voie orale pour les rats de Hodge et
Sterner [17], la valeur de la DL50 (12 200 mg/kg de PV) permet de classer ’TEAG comme une
substance presque pas toxique et la valeur de 2300 mg/kg de PV comme une substance

Iégerement toxique.

L’EAG administré par voie orale n’est presque pas toxique. Cependant lorsqu’il est
administré par voie intra péritonéale, il est 1égérement toxique. Ces chiffres levent toute
équivoque quant au risque toxique éventuel encouru par I’usage de cette plante sous sa forme
aqueuse.

La différence de toxicité en fonction du mode d’administration a été aussi observée avec le
décocté de feuilles de Pilostigma reticulatum (Caesalpiniaceae) [18], I’extrait brut de Ziziphus
mauritiana (Rhamnaceae) [19] et I’extrait aqueux de Bridelia ferruginea (Euphorbiaceae)
[20].

L’innocuité de I’extrait se justifie aussi par les résultats des parametres biochimiques
dosées apres les intoxications & I’lEAG et consignés dans le tableau 4. Ceux-ci montrent en
comparaison avec les normes que I’EAG n’a pas entrainé des phénomeénes d’intoxication
chez le rat ce qui confirme les travaux de Dosumu [6]. L’ innocuité de I’extrait est également
confirmeée par les études histologiques du foie des animaux traités qui ne présente pas de
Iésions susceptible de remettre en cause I’innocuité de I’extrait.

En général les taux des enzymes hépatiques sont relativement bas et font penser a un effet
bénéfique de cette substance sur le foie. Les animaux ayant bénéficié d’un traitement I’EAG
par voie orale présentent des taux de transaminase moindre que celles observées sur les
animaux soumis a une administration par voie intra péritonéale du méme extrait.

S’il a été démontré que la capacité d’une substance a réduire les effets dommageables ou a
préserver les mécanismes du fonctionnement du foie contre les perturbations, est un indice de
son effet protecteur [21], nous pouvons donc dire que I’administration de I’EAG surtout par

voie orale pourrait protéger le foie.
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Gomphrena celosioides est une plante dont la toxicité est comparable & d’autres plantes de la
pharmacopée traditionnelle africaine telles que [I’extrait de Sarcocephalus pobeguini
(Rubiaceae) qui administré par voie orale n’est pas toxique et dont la DL50 par voie
intrapéritonéale est de 1633 mg/kg PV [22].

5. Conclusion

L’etude phytochimique a révelé la présence des principaux groupes de composés chimiques
actifs dans ’EAG. Administré par voie orale cet extrait n’est presque pas toxique mais
légerement  toxique lorsqu’il est administré par voie intra péritonéale. Cette plante,
couramment utilisée en médecine traditionnelle, mérite néanmoins d’étre employée avec
précaution au vu de la composition phytochimique de I’extrait aqueux de sa tige feuillée qui

possede des propriétés notamment hépatoprotectrices qui méritent d’étre approfondies.

Conflit d’intérét : aucun
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