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Résumé

Pistacia lentiscus L. (P. lentiscus) est un arbuste a feuilles persistantes (famille des
Anacardiacées) principalement présent dans le bassin méditerranéen. Trés utilisée en médecine
traditionnelle en Algérie pour ses propriétés thérapeutiques. A cet effet, notre thématique de
recherche a pour objectifs d’établir le profil toxicologique, d’évaluer I’effet antioxydant et effet
antiinflammatoire in-vivo des extraits aqueux de feuilles de Pistacia lentiscus (EAFPL).
L’examen phytochimique réalisé sur extrait aqueux des feuilles a montré une richesse de cette
plante en composés bioactifs tels que les flavonoides et les composés phénoliques. Les extraits
aqueux de Pistacia lentiscus ont montré une activité anti-radicalaire envers le DPPH. Comparé
au BHT (un puissant antioxydant synthétique) qui a une Clso de 0.087 mg/ml, les extraits de P.
lentiscus possédent une activité antioxydante plus faible une Clso de 0.11 mg/ml. Une étude de
toxicité aigué a été réalisée chez la souris NMRI afin d’évaluer les effets de 1’extrait aqueux
des feuilles de Pistacia lentiscus. Deux doses orales ont été testées : 2g/kg et Sg/kg. Des signes
cliniques tels que I’asthénie, I’anorexie et une réduction de la mobilité ont été observés dans les
deux groupes traités. Aucun cas de mortalité n’a été noté a la dose de 2000 mg/kg, tandis que
deux déces ont été enregistrés dans le groupe recevant 5000 mg/kg. Ces résultats suggerent une
toxicité dose-dépendante a forte concentration. Pistacia lentiscus est considérée comme une
plante médicinale 1égerement toxique. La DLso est située entre 2000 mg/kg et 5000 mg/kg.
Dans I’arthrite induite par la formaline chez les souris NMRI, le traitement administré par voie
orale a des dose 100 mg/kg, 200 mg/kg et 300 mg/kg, a révélé une inhibition du gonflement
des pattes dose dépendante. Modérée a 200 mg/kg et importante a 300 mg/kg. Les résultats
d’analyse anatomiques ont montré que les extraits de la plante réduisaient I'épaisseur de
'eedéme et présentent un potentiel thérapeutique contre I’arthrite. Les résultats finaux de cette
étude sont satisfaisants et montrent que l'extrait aqueux de feuilles de Pistacia lentiscus L
présente une activité anti-inflammatoire doses-dépendante. Cette étude soutient 1'utilisation
traditionnelle de cette plante pour traiter certaines maladies et pourrait constituer une base

pharmacologique pour son utilisation thérapeutique dans les cas d’inflammation

Mots clés : Activité anti-inflammatoire, Activité antioxydante, Composés phénoliques, DPPH,

Effet antiarthritique, Pistacia lentiscus L, (Edéme, Toxicité aigué.
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Abstract

Pistacia lentiscus L. is an evergreen shrub from the Anacardiaceae family, widely distributed
in the Mediterranean basin. In Algeria, it is traditionally used for its therapeutic properties. In
this context, the aim of our study was to establish the toxicological profile and to evaluate the
in vivo antioxidant and anti-inflammatory effects of the aqueous leaf extracts of Pistacia
lentiscus (PLEAF). Phytochemical analysis of the aqueous extract revealed a high content of
bioactive compounds, particularly flavonoids and phenolic compounds. The extracts showed
free radical scavenging activity in the DPPH assay, although slightly lower than that of BHT
(ICso = 0.11 mg/mL compared to 0.087 mg/mL for BHT). An acute toxicity study was
conducted in NMRI mice to evaluate tolerance at doses of 2 g/kg and 5 g/kg. Clinical signs
such as asthenia, anorexia, and reduced mobility were observed in both treated groups. No
mortality was recorded at 2000 mg/kg, while two deaths occurred at 5000 mg/kg. The estimated
LDso is therefore between 2000 mg/kg and 5000 mg/kg, indicating moderate toxicity at high
doses. Furthermore, the anti-inflammatory activity was investigated in a formalin-induced
arthritis model in NMRI mice. Oral administration at doses of 100, 200, and 300 mg/kg resulted
in a dose-dependent inhibition of paw swelling, with moderate inhibition at 200 mg/kg and
inhibition at 300 mg/kg. Histopathological analysis confirmed a reduction in edema,
highlighting the plant’s therapeutic potential against arthritis. In conclusion, the findings of this
study demonstrate that the aqueous leaf extract of Pistacia lentiscus L possesses dose-
dependent anti-inflammatory activity. These results support its traditional use and may provide

a pharmacological basis for its application in the treatment of inflammatory conditions.

Keywords : Acute toxicity, Anti-arthritic effect Anti-inflammatory activity, Antioxidant

activity, Edema, Phenolic compounds, Pistacia lentiscus L.



Liste des abréviations

A549 : lignée cellulaire humaine largement
utilisée en recherche, dérivée d’un cancer du
poumon

AINS : Anti-inflammatoire Non Stéroidiens.
AIS : Anti-inflammatoire Stéroidiens.

ALAT : Alanine aminotransférase

AICI3 : Trichlorure d’ Aluminium

ASAT : Aspartate aminotransférase

BHT: Butylhydroxytoluéne

CL50 : Concentration létale 50

COX : Cyclo-oxygénases

CRP : C-réactive protéine

DAMP : Damage-Associated Molecular Patterns
DLS50 : Dose 1étalienne médiane

DPPH : 1,1-diphényl-2-picrylhydrazyl

DT2: Diabete de type 2

EAFPL : Extrait Aqueux des Feuilles de
Pistacia lentiscus

FeCls : Trichlorure ferrique

Formaline : formaldéhyde a 2,5%
GSH : Glutathion

GSR : Glutathion réductase

GSSG : Glutathion oxydé

H202: Peroxyde d'hydrogene

H3PMO12040: Acide phosphomolibdique
H3PW12040:  Acide phosphotungstique
Hep G2: Lignée cellulaire issue d’un

hépatocarcinome

MCF7: Michigan Cancer Foundation— Clone 7.

Tumeur mammaire (adénocarcinome)

MOs023 : Molybdéne

Na2COs : Carbonate de sodium

NaCl : Chlorure de Sodium.

NF-KB : Facteur Nucléaire Kappa-B
NMRI : Naval Medical Research Institute
02°": L'anion superoxyde

OCDE : Organisation de Coopération et du
Développement économique

OMS : Organisation Mondiale de la Santé.
ONOO™: Peroxynitrite

P. lentisque : Pistacia lentiscus

PAF : Facteur d'activation Plaquettaire

PAMP : Pathogen-Associated Molecular Patterns
PC3 : Lignée cellulaire humaine dérivée d’un

adénocarcinome de la prostate

ROS : Radicaux libres dérivés de I'oxygene

Rpm : Rotations par minute

SD : Standard déviation

SEM : Erreur standard moyenne

SM1 : Solution mere 1

SM2 : Solution mere 2

SMASH : Standardized Microscopic Arthritis
Scoring of Histological Sections

SOD : Superoxyde dismutase

SRAS : Syndrome Respiratoire Aigiie Sévere
SRAS-Cov-2 : severe acute respiratory syndrome

coronavirus 2



HO*® : Radical hydroxyle

IL : Interleukine.

Jak : Janus Kinase

LB : Lymphocytes B

LOX : Lipoxygénase

LT : Lymphocytes T

MAPK : Protéine Kinase Activée par les

Mitogenes

STAT : Transducteur de Signal et Activateur de la
Transcription

TF : Facteur Tissulaire

TLR : Récepteur de type Toll

TNF-a : Tumour Necrosis factor alpha

Tr / min : Tour par Minute.

VIH : Virus de I’'immunodéficience Humaine

W3s023: Oxyde métallique de tungstene

XO : Xanthine oxydase
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