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ABSTRACT: This study was carried out to evaluate the acute and subacute toxicity of aqueous extracts of Rhynchospora
corymbosa (DRC) and Olax subscorpioidea (DOSA) in Wistar rats. For the study of acute toxicity, the rats divided into 3 batches
of 6 subjects (3 males and 3 females) and the aqueous extracts DRC and DOSA were administered once, orally at 2000
mg/kg/bw respectively. for batches 2 and 3. The rats were monitored for 14 days. In the subacute toxicity study, DRC and DOSA
aqueous extracts were administered orally to rats at doses 400, 800 and 1600 mg/kg/bw daily for 28 days. Their body weight
was monitored during the experimental period, while the hematological and biochemical parameters of the blood and the
histo-pathological study of the kidney and liver were evaluated at the end of the experiment. Oral administration of DRC and
DOSA aqueous extracts at doses of 2000 mg/kg bw did not result in the death of rats in all treated batches. The subacute
toxicity study in rats did not show any toxicity of Rhynchospora corymbosa and Olax subscorpioidea extracts at the doses
administered. It appears from all of these results that the aqueous extracts of DRC and DOSA at doses 400; 800 and 1600
mg/kg/bw administered orally to rats is well tolerated and its activity does not cause any harm to the organs, biochemical and
hematological parameters as well as to the mass of the animals compared to those of normal rats. The study of the toxicity of
DRC and DOSA aqueous extracts did not show signs of acute or subacute toxicity at the doses studied.

KEYWORDS: Toxicity; watery; Rhynchospora corymbosa and Olax subscorpioidea.

RESUME: Cette étude a été réalisée dans le but d’évaluer la toxicité aigué et subaigué des extraits aqueux de Rhynchospora
corymbosa (DRC) et de Olax subscorpioidea (DOSA) chez les rats Wistar. Pour I’étude de |a toxicité aigué, les rats répartis en 3
lots de 6 sujets (3 males et 3 femelles) et les extraits aqueux DRC et DOSA ont été administrés une seule fois, par voie orale a
2000 mg/kg/pc respectivement pour les lots 2 et 3. Les rats ont été surveillées pendant 14 jours. Dans I’étude de la toxicité
subaigué, les extraits aqueux DRC et DOSA ont été administrés par voie orale aux rats aux doses 400, 800 et 1600 mg/kg/pc
quotidiennement pendant 28 jours. Leur poids corporel a été surveillé durant la période expérimentale, alors que les
parametres hématologiques, biochimiques du sang et |I"étude histo-pathologique du rein et du foie a été évalués a la fin de
I’'expérience. L’administration orale des extraits aqueux DRC et DOSA aux doses 2000 mg/kg p.c. n’ont pas entrainé la mort de
rats dans tous les lots traités. L’étude de la toxicité subaigué chez les rats n’a pas montré de toxicité des extraits Rhynchospora
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corymbosa et Olax subscorpioidea aux doses administrées. Il ressort de I'ensemble de ces résultats que les extraits aqueux de
DRC et DOSA aux doses 400; 800 et 1600 mg/kg/pc administré par voie orale aux rats est bien toléré et son activité n’entraine
aucun préjudice sur les organes, les paramétres biochimiques et hématologiques ainsi que sur la masse des animaux
comparativement a ceux des rats normaux. L’étude de la toxicité des extraits aqueux DRC et de DOSA n’a pas montré de signes
de toxicité aigué ou subaigué aux doses étudiées.

MoTs-CLEFS: Toxicité; aqueux; Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea.

1 INTRODUCTION

La médecine traditionnelle est une source majeure du patrimoine culturel en Afrique a laquelle la population reste toujours
attachée en matiére de soins de santé primaire [1]. Selon I'OMS [2] 80 % de la population africaine sont tributaires de la
médecine traditionnelle pour leurs besoins de santé. De plus, des études menées dans plusieurs régions de la Cote d’lvoire ont
rapporté que plus de 90 % de la population ont recours a la médecine traditionnelle pour la prise en charge de certaines
pathologies [3]. Il convient de souligner que I'utilisation traditionnelle de toute plante a des fins thérapeutiques ne garantit en
rien son innocuité [4]. Si les effets pharmacologiques de nombreuses plantes ont été prouvés dans divers laboratoires, leur
toxicité est généralement méconnue. Par conséquent, |'évaluation de la toxicité des préparations a base de plantes est
importante pour déterminer I'innocuité de ces remédes [5]. Le Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea sont deux
especes de plantes utilisées dans la prise en charge traditionnelles de plusieurs maladies. Elles sont utilisées dans la prise en
charge traditionnelle de la drépanocytose dans la région du Poro (Céte d’lvoire) [6]. Rhynchospora corymbosa est une grande
plante vivace dressée qui peut atteindre 2 m de hauteur de la famille des cyperaceae. Elle ccontient certains composés
pharmacologiquement actifs comme les alcaloides, tanins catéchiques, stérols, polyterpéniques et saponines [6]. Quant a Olax
subscorpioidea, elle est un arbuste qui appartient a la famille des Olacaceae. Il est largement distribué dans les pays africains
de I'Ouest [7]. La famille des Olacaceae comprend environ 30 genres et environ 200 espéces [8]. Le genre Olax en compte plus
de 50 espéces d’arbres ou d’arbustes. Olax subscorpioidea contient certains composés pharmacologiquement actifs comme
les polyphénols, poly terpéniques, flavonoides, leuco-anthocyanes, alcaloides, saponines et stéroides [6].

Le but de ce travail est d’étudier la toxicité aigué et subaigué des extraits de Rhynchosopora corymbosa et de Olax
subscorpioidea aux doses 400 mg/ Kg, 800 mg/Kg et 1600 mg/Kg/pc chez des rats.

2  MATERIEL ET METHODES
2.1 MATERIEL

Il s’agit du matériel biologique qui est composé de matériel animal et végétal.

Le matériel animal est constitué des rats de laboratoire de souche Wistar (Rattus norvegicus) dont I’age varie entre 8 a 10
semaines avec des poids qui varient entre 70 et 105 g. Les rats ont été acclimatés pendant une semaine avant le début de la
manipulation et nourris ad-libitum avec des granulés venant de la société IVOGRAIN®. L’eau de robinet est utilisée pour les
abreuver et a été constamment renouvelée. Les cages contenant les animaux étaient nettoyées chaque deux jours par
renouvelement des copeaux de bois. L’animalerie était munie d’un systéme électrique contrélant les périodes d’obscurité et
de lumiére par action (arrét ou marche) des lampes néons. Quant au matériel végétal, il est composé de deux (2) espéces de
plantes dont la plante entiére de Rhynchospora corymbosa et les feuilles et les tiges de Olax subscorpioidea.

2.2 PREPARATION DES EXTRAITS VEGETAUX
La plante entiere de Rhynchospora corymbosa, les feuilles et les tiges d’Olax subscorpioidea récoltées dans le département

de Korhogo (Cote d’Ivoire), et identifiées par le laboratoire d’Agro-valorisation de I’Université Jean Lorougnon Guédé (Daloa).

Aprés les avoir lavées, découpées puis séchées a I’abri du soleil a la température ambiante (25-30°C) pendant trois semaines
au Laboratoire. Les différentes parties de ces plantes ont été réduites en poudre a I’aide d’un broyeur électrique de marque
Retschsk 100.

Par la suite une décoction a été préparée selon la méthode de Konkon et al [9]. Ainsi cent (100) grammes de poudre de
chaque espéce de plante ont séparément été mis dans un litre d’eau distillé et portées a I’ébullition pendant 10 minutes. Le
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mélange obtenu a été essoré dans un carré de tissu blanc puis filtré trois fois sur du coton hydrophile et une fois sur du papier
whatman (3 mm). Le filtrat a été évaporé a 60 °C et la poudre obtenue a été codifiée DRC pour I'espéce Rhynchospora
corymbosa et DOSA pour Olax subscorpioidea.

2.3 TESTS DE TOXICITE
2.3.1  TOXICITE AIGUE

Le test de toxicité aigué a été réalisé selon le protocole décrit par Costa-Silva et al [10]. Les rats ont été réparti en 3 lots de
6 sujets (3 males et 3 femelles) et acclimatées pendant une semaine. Elles ont été maintenues a je(in pendant 18 heures avant
I'administration des différents extraits. Le lot témoin a regu de I’eau physiologique tandis que les lots 2 et 3 ont regu par voie
orale en une seule administration respectivement les extraits de DRC et de DOSA a la 2000 mg/kg/pc. Le changement du
comportement général ou la mortalité des souris de chaque lot ont été surveillés durant 14 jours.

2.3.2 TOXICITE SUBAIGUE

Le test a été réalisé selon le protocole décrit par Silva et al. [11] et Musa et al [12]. Les rats ont été divisés en 7 lots en raison
de 6 rats par lot (3 males et 3 femelles) et leurs poids ont été enregistrés avant le début du traitement. Le lot 1 (témoin) a recu
de I'eau distillée a 2 mL /100 g. Les lots 2; 3 et 4 ont regu par voie orale une solution d’extrait aqueux de DRC aux doses
respectives de 400; 800 et 1600 mg/kg. Les lots 5; 6 et 7 ont également regu une solution d’extrait aqueux de DOSA aux doses
respectives de 400; 800 et 1600 mg/kg/PC. Tous les traitements ont été administrés a 2 mL /100 g une fois par jour pendant
28 jours. Les rats étaient observés a la recherche de signes d’anomalies pendant la période du traitement. En outre, leur poids
corporel a été enregistré a la fin de chaque semaine jusqu’au dernier jour du traitement. A la fin de I’expérimentation, les rats
ont été mis a je(in pendant 16 h avec un acces libre a I’eau. Par la suite, ils ont été anesthésiés avec de I’éther par inhalation et
apres décapitation selon les normes. Ainsi, une quantité supérieure ou égale a 1,5 mL de sang a été recueilli dans des tubes
EDTA, pour des études hématologiques et quantité supérieure ou égale a 3 mL a été recueilli dans des tubes secs pour des
études biochimiques. Ces rats ont ensuite été disséqués et les organes tels que le cceur, le foie, les poumons, les reins et la
rate ont été recueillis et pesés. Des observations macroscopiques ont été effectués sur ces différents organes prélevés afin
d’identifier des éventuelles lésions. Le poids relatif (Pr) de chaque organe a été calculé par la formule suivante:

pr= 2% x100
r—Pax

Pr: Poids relatif; Po: Poids de I'organe en g; Pa: Poids corporel en g.
2.3.2.1 PoIDS MOYEN (PM)

Le Poids Moyen a été déterminé en faisant le rapport de la somme des poids des individus d’un méme lot par leur effectif
selon la formule suivante:

_ Somme des poids des individus d'un méme lot
- Effectif total du lot

2.3.2.2  GAIN MOYEN QUOTIDIEN (GMQ)

A I'aide des valeurs des poids des rats aprés chaque pesée, le gain moyen quotidien a été calculé en faisant le rapport du
gain moyen pendant une période sur la durée en jour selon la formule suivante:

Gain de poids pendant une période donnée (g)

MQ=
GMQ Durée de la période (Jours)
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2.3.2.3 MESURE DES PARAMETRES HEMATOLOGIQUES ET BIOCHIMIQUES

Les paramétres hématologiques dont I’'Hématocrite (HCT), Taux d’hémoglobine (Hb), Nombre de Plaquettes (PLT),
Numération globulaire (Erythrocytes: GR et Leucocytes: GB), Volume Corpusculaire Moyen (MCV), Teneur Corpusculaire
Moyenne en Hémoglobine (MCH), Concentration Corpusculaire Moyenne en Hémoglogine (MCHC), Lymphocytes (LYM),
Neutrophiles, Monocytes, Eosinophytes et Basophytes) a été réalisée a I'aide de I'automate (Sysmex KX-21N). Quant a I'analyse
biochimique, elle a concerné: le taux de Glucose, le bilan hépatique (Aspartate Amino Transferase (ASAT), Alanine amino
transferase (ALAT), Phosphatase alcaline (PA), Triglycérides (TG), Cholestérol totale (Chol T), LDL Cholestérol et HDL Cholestérol
et le bilan rénal (Urée, Créatinine et Proteines Total (Prot)). Cette analyse biochimique a été réalisée apres centrifugation a
3000 rpm pendant 10 min du sang recueilli dans les tubes secs. Le sérum a été utilisé pour la réalisation des analyses a
I’'automate Roche Hitachi 902, Allemagne avec le kit biochimique Spinreact (Espagne).

Le taux de LDL-cholestérol a été calculé selon la formule suivante de Friedewald et a/ [13].
2.3.2.4  EXAMEN HISTOPATHOLOGIQUE DES ORGANES

Les échantillons des cceurs, des foies et des reins des rats traités avec la dose la plus élevée (1800 mg/Kg) ont été fixés dans
du formol a 10 %, les organes ont subi une série de déshydration dans des bains d’éthanol, et une inclusion dans de la paraffine.
Des coupes de 5um ont été réalisées au microtome puis colorées par I’hématoxyline et I'éosine (H&E) et observées au
microscope optique. Des photos des différentes coupes histologiques ont été prises a |I’aide d’'une caméra numérique reliée a
un logiciel.

2.4 ANALYSE STATISTIQUE
L’analyse statistique des données et la représentation graphique a été effectuée a I’aide du logiciel GraphPad Prism 8.0.2.

Les valeurs ont été données sous forme de moyennes suivies de leur erreur standard (M = SEM).

La différence entre deux valeurs a été donnée par le test t de student lequel a été complété par le test de Turkey-Kramer
comme post test. Le seuil de significativité est fixé a P < 0,05 pour |’expression des résultats.

La corrélation faite par la régression linéaire est exprimée par le coefficient de détermination (R?) selon Pearson.
La notation suivante est utilisée pour toute différence significative:

- Non significative (): p > 0,05;

- Peu significative (*): p < 0,05;

- Significative (**): p<0,01;

- Tres significative (***): p < 0,001;

- Hautement significative (****): p < 0,0001.

3 RESULTAT
3.1  ToxicTe
3.1.1  TOXICITE AIGUE

L’administration orale des extraits de DRC et de DOSA aux doses 2000 mg/kg p.c. n’ont pas entrainé la mort de rats dans
tous les lots traités. Les observations n’ont révélé aucun signe de toxicité tels que I'agitation, I’agressivité, la torsion du corps,
la convulsion et la diarrhée, I'asthénie, la somnolence, I'anorexie, la perte de poids ou de réduction de la mobilité durant la
période expérimentale. La dose |étale 50 (DLso) est donc supposée étre supérieure aux doses testées.
3.1.1.1  PoOIDS MOYENS DES RATS

L’évolution du poids moyens des rats traités par rapport au témoin pendant les 14 jours d’observation est illustrée dans la
figure13. A la dose de 2000 mg/kg p.c, le comportement général des rats demeure normal en comparaison avec ceux du lot

témoin (Figure 1). L'examen de I’évolution pondérale des rats a montré que tous les rats ont progressivement gagné du poids.
Cependant, les rats tests ont gagné relativement plus de poids que les témoins (2 mL/100 g), mais sans différence significative

ISSN : 2028-9324 Vol. 40 No. 4, Oct. 2023 1180



M’Béfehé Soro, Jacques Auguste Alfred Bognan Ackah, OBOUAYEBA Pacome, Joél Akakpo-Akue, Jean-Frangois Sibri, BEDOU
Kouassi Denis, and Tatiana Kangah Mireille Kple

au seuil de 5 % (Figure 15). De fagon générale, les animaux traités aux extraits (2000 mg/kg) ont consommé autant d’aliments
que ceux qui ont recu de I'eau distillée (2 mL/100 g) pendant les quatorze jours d’observation (Figure 1).

150 = 50 g
1o
]
3
= : — > 1]
so=1[ 3 Témoin
DRC 2000
z=m DOSA 2000
o
Js
Temps (jour)
Fig. 1.  Effets des extraits DRC et DOSA sur I’évolution des poids moyens des rats
3.1.2 TOXICITE SUBAIGUE
3.1.2.1 POIDS MOYENS DES RATS

Les valeurs résumées dans le tableau révélent que le poids moyen des différents lots d’animaux, au jour (J0), oscille entre
76,0045,62 g et 103,17+8,14 g. Ces résultats de cette étude n’ont révélé aucune variation significative (p > 0,05) de I’évolution
des poids moyens des rats des lots durant I'expérience. Du premier au 28 -éme jour de traitement, une augmentation du poids
est observée chez tous les lots de rats traités en comparaison au lot des rats témoin sain. Cette variation n’est ps significative
par rapport au témoin sain de la premiére a la quatrieme semaine du traitement. L’extrait DRC a la dose 400 mg/kg a donné le
meilleur taux d’augmentation du poids moyen avec une valeur de 1,26+0,20 % (Tableau I).

Tableau 1. Evolution des poids moyens des rats
Poids moyens (g)
Lots
JO 17 J14 J21 J28

Témoin 81,5+50,71 89,67+6,73 101,17+6,33 113,83+8,47 12248,46
400 mg/kg 96,67+10,55 105,83+12,27 113,6+13,68 114,80+13,14 122,2+14,49
DRC 800 mg/kg 103,17+8,14 109,50+8,14 111,00+8,16 108,00+11,22 112,20+10,36

1600 mg/kg 87,50+14,25 99,25+18,39 100,00+27,54 101,50+48,50 106,00+51

400 mg/kg 76,0015,62 78,4016,17 77,8015,49 87,6015,41 92,60+7,67

DOSA 800 mg/kg 84,83+3,51 87,00+3,41 90,50+5,73 92,33+8,87 95,67+8,85
1600 mg/kg 86,00+3,49 86,00+2,67 92,50+2,84 100,00+4,35 105,00+4,86

3.1.2.2  GAIN MOYEN QUOTIDIEN

L’évolution du gain moyen quotidien (GMQ) des poids des rats des lots expérimentaux par rapport au lot témoin durant les
28 jours de I'expérience est illustrée dans les figures 3 et 4. Les résultats de cette étude n’ont révélé aucune variation
significative (p > 0,05) de I'évolution du gain moyen quotidien des poids des rats des lots pendant I'expérience. Du premier au
28 -eme jour de traitement, une augmentation du gain moyen quotidien est observée chez tous les lots de rats traités en
comparaison au lot des rats témoin sain. Cette variation n’est significative par rapport au témoin sain de la premiere a la
quatrieme semaine du traitement. L’extrait DRC a la dose 400 mg/kg a donné le meilleur taux gain moyen quotidien avec une
valeur de 0,18+0,03 % /j (Figures 3 et 4).
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Fig. 2.  Effets de I’'extrait DRC sur I’évolution du gain moyen quotidien des rats
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Fig. 3.  Effets de I’extrait DOSA sur I’évolution du gain moyen quotidien des rats

3.1.2.3 PARAMETRES HEMATOLOGIQUES

Les les valeurs des parametres hématologiques de cette étude n’ont révélé aucune variation significative (p > 0,05) des
différents parameétres hématologiques chez les rats traités par rapport au rat témoin sain (TN) (Tableaux Il et lll). Les taux des
globules blancs (GB), des globules rouges (GR), les taux d’hémoglobine (HGB) et d’hématocrites (HCT), ainsi que le volume
globulaire moyen (VGM), la concentration corpusculaire moyenne d’hémoglobine (CCMH), la teneur corpusculaire moyenne
en hémoglobine (TCMH), le nombre de plaquettes (PLT), les neutrophiles, les lymphocytes, les monocytes et les éosinophiles
n’ont pas subi de variation significative par rapport a ceux du témoin sain (Tableaux Il et Il1).
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Tableau 2.

Evaluation des paramétres hématologiques des rats traités par I’extrait DRC

Doses de I’extrait DRC (mg/kg pc)

Parametres hématologiques| Jours Lot 1 (témoin)
Lot 2 (400) Lot 3 (800) Lot 4 (1600)
JO 6,8810,41 6,02+0,71 6,9610,48 7,25+0,46
GR (x10°/ L)
128 6,7710,27 5,5510,65 6,6510,22 6,4610,56
HGB (g/dL) JO 12,20+0,40 11,35+0,70 12,02+0,72 12,83+0,62
& 128 12,42+0,38 10,38+1,36 13,23+0,74 12,32+0,91
HCT (%) JO 39,24+2,42 37,8614,86 46,65+2,37 45,65+2,68
° 128 42,94+1,92 31,40+4,57 37,29+2,09 33,83+3,09
VGM (FI) JO 55,80+1,03 55,38+1,24 56,38+1,51 56,30+1,09
128 61,42+0,84 57,65+1,94 57,7312,32 53,78+0,79
JO 18,14+0,80 18,77+0,92 17,24+0,35 17,88+0,45
TCMH (pg)
128 17,32+0,18 18,77+0,45 19,93+0,59 19,23+0,41
JO 32,42+1,02 34,07+2,46 31,97+0,86 31,68+0,43
CCMH (g/dL)
128 28,17+0,42 32,5340,48 34,5+0,76 35,7040,91
PLT (x10° /L) JO 717,67+85,89 847,83+111,14 826,83+119,77 790,17+156,76
" 128 749,80+99,00 816,75+80,77 785,25+124,32 755,39+94,23
3 JO 6,64+0,19 6,6810,63 6,63+0,15 5,90+0,90
GB (x103° /uL)
128 4,57+0,59 6,28+0,30 6,85+0,38 5,58+0,86
Neut JO 19,52+4,15 17,77+3,04 19,24+3,45 13,96+2,06
eu
J28 25,48+2,82 16,94+2,10 18,48+4,15 23,71+3,77
JO 59,9945,30 63,13+2,82 61,78+3,46 66,6412,25
Lymph (%)
128 54,66+2,80 60,08+1,92 59,88+5,45 56,06+2,49
M JO 18,89+0,87 19,11+0,84 19,02+0,61 19,28+0,60
ono
128 19,86+0,63 21,49+0,57 21,65+1,72 22,22+0,66
Eos JO 0,14+0,02 0,13+0,02 0,1610,02 0,12+0,02
128 0,17%0,02 0,13+0,02 0,18+0,03 0,14+0,02
Tableau 3. Evaluation des paramétres du sang des rats traités par I’extrait DOSA
Doses de I’extrait DOSA (mg/kg pc
Parametres hématologiques| Jours Lot 1 (témoin) (me/kg pc)
Lot 5 (400) Lot 6 (800) Lot 7 (1600)
. JO 6,8810,41 5,0410,66 5,50+0,50 4,84+0,70
GR (x10°/ L)
128 6,7710,27 5,92+1,24 7,12+0,15 6,38+0,49
HGB (g/dL) JO 12,20+0,40 10,78+0,34 11,93+0,63 11,87+0,56
& 128 12,42+0,38 11,74+0,27 12,02+0,22 11,06+0,62
HCT (%) JO 39,24+42,42 31,96+1,42 33,4042,24 33,28+2,30
° J28 42,94+1,92 45,59+2,41 43,99+1,43 40,0212,84
VGM (FI) JO 55,80+1,03 59,78+2,16 58,70+0,63 56,75+1,24
128 61,42+0,84 57,2612,06 59,80+1,01 61,00+1,09
JO 18,14+0,80 20,79+1,60 20,51+0,63 20,33+1,25
TCMH (pg)
128 17,32+0,18 19,23+2,44 16,90+0,16 17,57+0,53
JO 32,42+1,02 34,50+1,42 34,88+1,08 34,50+0,62
CCMH (g/dL)
128 28,17+0,42 30,5242,26 28,13+0,61 28,72+0,68
PLT (x10° /L) JO 717,67+85,89 767,67+60,53 661,50+107,52 790,50+57,10
" 128 749,80+99,00 709,80+78,72 849,80+87,36 787,20+73,07
JO 6,64+0,19 5,10+0,58 5,2240,50 5,40+0,54
GB (x10° /pL)
128 4,57+0,59 4,55+0,50 5,64+0,55 5,28+0,37
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Neut 10 19,524 15 19,524 15 16,07+3,90 17,25+4,84
128 25,48+2,82 25,48+2,82 21,1942,42 22,2542,41
10 59,99+5,30 72,14+4,48 68,435,49 64,2745,97
Lymph (%)
128 54,66+2,80 61,15+4,00 60,8242,47 60,83%2,91
10 18,89+0,87 16,95£0,78 16,85£0,98 16,9310,86
Mono 128 19,8610,63 17,0241,12 17,99%0,33 17,18+0,81
- 10 0,14+0,02 0,15+0,02 0,15+0,02 0,18+0,02
128 0,17+0,02 0,16+0,02 0,16+0,02 0,210,01
3.1.24 PARAMETRES BIOCHIMIQUES
3.1.2.4.1 PARAMETRES LIES AU FOIE

Les valeurs des paramétres biochimiques liés au foie sont résumés dans le tableau IV. Avant I'administration des extraits
de DRC (400; 800 et 1600 mg/kg pc) et DOSA (400; 800 et 1600 mg/kg pc), la valeur moyenne de la TGO ou ALAT chez les rats
de tous les lots était comprise entre 142,25+23,93 et 242,25+49,41; la valeur moyenne de la TGP ou ASAT était comprise entre
7,33%1,23 et 24,0048,05; la valeur moyenne de la Phosphatase alcaline lots était comprise entre 106,50+3,50 et 122,70+9,08;
du cholestérol totale était comprise entre 0,76+0,19 et 6,08+0,18; HDL cholestérol était comprise entre 0,10+0,00et 0,15+0,04;
LDL cholestérol était comprise entre 0,43+0,18 et 0,81+0,13 et la triglycéride était comprise entre 0,63+0,05 et 1,48+0,37 et la
glycémie était comprise entre 0,88+0,10 et 1,15+0,08. Au 28°*™ jour aprés I'administration des extraits de DRC et DOSA, les
valeurs moyennes de la Aspartate Amino Transferase (ASAT ou TGO), (ASAT) Alanine amino transferase (ALAT), Phosphatase
alcaline (PA), Triglycérides (TG), Cholestérol totale (Chol), HDL Cholestérol, LDL Cholestérol et la glycémie n’ont subi aucune
variation significative.

Tableau 4.

Evaluation des paramétres biochimiques liés au foie des rats traités par les extraits DRC et DOSA

Doses de I’extrait DRC (mg/kg pc)

Paramétres biochimiques| Jours Lot 1 (témoin)
Lot 2 (400) Lot 3 (800) Lot 4 (1600)
TG0 (UI/L) Jo 197,76+36,67 142,25+23,93 242,25+49,41 134,75+12,48
128 289,20+17,02 153,07+38,95 156,08+46,64 218,70+13,21
TGP (UI/L) JO 7,33%1,23 18,30+4,35 18,95+4,37 6,58+0,76
J28 13,65%1,77 10,50+0,19 10,73+0,18 8,82+2,17
PAL (UI/L) JO 121,97+7,06 117,50+7,50 106,50+3,50 114,50+15,50
J28 119,87+18,5 123,11+3,33 121,97+7,06 127,70+8,11
16 (g/L) JO 0,6910,06 1,48+0,37 1,08+0,18 1,05+0,26
J28 0,56%0,03 0,6910,05 1,10+0,19 0,77%0,08
DRC JO 1,77+0,31 0,88+0,13 0,7610,19 1,22+0,22
Chol (/L) J28 2,10+0,18 0,64+0,12 1,01+0,07 0,751+0,10
HDL (g/L) Jo 0,12+0,01 0,14+0,02 0,12+0,02 0,12+0,02
128 0,64+0,07 0,64%0,05 0,57+0,09 0,42+0,05
LDL (g/L) JO 0,81+0,13 0,48+0,18 0,4340,18 0,46%0,08
J28 1,35+0,19 0,4910,15 0,2110,04 0,2610,16
L. JO 1,15+0,08 1,10+0,11 1,10+0,13 0,9310,08
Glycémie
J28 1,07+0,04 1,13+0,28 1,03+0,05 1,10+0,11
TG0 (UI/L) JO 197,76+36,67 151,62+42,18 162,85+35,16 193,72+40,49
J28 289,20+£17,02 355,26+19,79 346,76%10,86 346,54129,97
JO 7,33%1,23 24,00+8,05 15,25+5,05 19,28+6,20
TGP (UI/L)
DOSA J28 13,65+1,77 10,54+1,58 13,38+1,31 8,8810,61
PAL (UI/L) JO 121,97+7,06 122,70+9,08 120,43+5,94 110,13+11,69
J28 119,87+18,5 112,80+13,13 111,95+23,18 119,49+13,71
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16 (g/L) JO 0,69+0,06 1,08+0,16 0,67+0,08 0,63+0,05
128 0,56+0,03 0,96+0,12 0,65+0,11 0,89+0,21
Chol (g/L) JO 1,77+0,31 6,08+0,18 5,50+0,25 6,05+0,42
128 2,10+0,18 5,58+0,37 5,28+0,18 5,22+0,18
HDL (g/L) JO 0,12+0,01 0,15+0,04 0,11+0,01 0,10+0,00
128 0,64+0,07 0,81+0,05 0,64+0,07 0,66+0,05
LDL (g/L) JO 0,81+0,13 0,54+0,03 0,50+0,04 0,71+0,23
128 1,35+0,19 0,93+0,12 1,17+0,28 1,24+0,16
Glycémie JO 1,15+0,08 0,88+0,10 0,86+0,10 0,94+0,02
128 1,07+0,04 1,05%0,10 1,00+0,02 1,09+0,05

3.1.2.4.2  PARAMETRES LIES AU REIN

Les valeurs des paramétres biochimiques liés aux reins sont résumés dans le tableau V. Avant I'administration des extraits
de DRC (aux 400; 800 et 1600 mg/kg pc) et DOSA (aux 400; 800 et 1600 mg/kg pc), la valeur moyenne de I’'Urée chez les rats
de tous les lots était comprise entre 0,12+0,02 et 0,15+0,01; la valeur moyenne de la créatinine était comprise entre 4,97+0,82
et 5,50+0,25 et la valeur moyenne de la Protéine totale était comprise entre 6,49+0,33 et 8,17+0,73. Au 28°™® aprés
I’administration des extraits de DRC et DOSA, les valeurs moyennes de |I'Urée, la créatinine et la Protéine totale n’ont subi
aucune variation significative.

Tableau 5. Evolution des paramétres biochimiques liés aux reins des rats traités par les extraits DRC et DOSA
Doses de I’extrait DRC (mg/kg pc
Parameétres biochimiques| Jours |Lot 1 (témoin) (mg/ke p)
Lot 2 (400) Lot 3 (800) Lot 4 (1600)
i JO 0,12+0,02 0,1410,01 0,1410,01 0,15+0,01
Urée (mg/L)
128 0,11+0,00 0,22+0,01 0,1940,01 0,18+0,01
, JO 4,97+0,82 5,52+0,56 5,6510,28 6,2410,43
Créat (mg/L)
DRC 128 4,55+0,17 8,30+0,48 7,5810,53 7,3210,25
Prot (/L) JO 6,49+0,33 7,25+1,75 8,00+2,00 8,17+0,73
8 J28 6,3310,21 7,0013,44 8,2513,01 7,401£0,51
} JO 0,12+0,02 0,151£0,01 0,1410,01 0,15+0,01
Urée (mg/L)
J28 0,11+0,00 0,1410,01 0,131£0,00 0,13%0,00
3 JO 4,97+0,82 6,0810,18 5,5010,25 6,050,422
Créat (mg/L)
DOSA 128 4,55+0,17 5,58+0,37 5,2810,18 5,22+0,18
Prot (/L) JO 6,49+0,33 7,50+0,76 7,83+0,48 6,67+0,56
8 128 6,33+0,21 6,80+0,58 6,4010,51 6,80+0,37

3.1.25 POIDS RELATIFS DES ORGANES

L’examen macroscopique des différents organes aprés 4 semaines de gavage avec le DRC (1600 mg/kg pc) et DOSA (1600
mg/kg pc) n’a montré aucun changement morphologique des organes des rats traités en comparaison avec les organes des
rats du lot témoin que ce soit pour la couleur ou la texture. Aucune différence significative n’a été observée entre le poids des
différents organes des rats traités et celui des organes des rats du lot témoin (Tableaux V).
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Tableau 6. Poids relatif des organes des rats traités par les extraits DRC et DOSA
. . Poids relatif (g)
Extraits Organes Lot 1 (témoin)
Lot 2 (400) Lot 3 (800) Lot 4 (1600)
Coeur 0,36+0,01 0,32+0,02 0,36+0,01 0,41+0,03
Foie 3,43+0,10 3,22+0,22 3,3310,15 3,99+0,07
DRC Rein 0,73+0,03 0,68+0,04 0,70+0,03 0,7910,02
Poumon 0,75+0,07 0,80+0,16 0,73+0,12 0,86+0,06
Rate 0,29+0,04 0,33+0,10 0,28+0,02 0,30%0,02
Coeur 0,36+0,01 0,35+0,04 0,36+0,01 0,40%0,02
Foie 3,43+0,10 3,56+0,38 3,33+0,15 4,04+0,09
DOSA Rein 0,73%0,03 0,71+0,04 0,70%0,03 0,78+0,01
Poumon 0,75%0,07 0,95+0,12 1,0410,12 0,94+0,04
Rate 0,2910,04 0,36+0,08 0,27+0,02 0,35+0,04

3.1.2.6 COUPES HISTOLOGIQUES DES ORGANES

Les coupes histologiques du foie et du rein des rats traités a la dose 1600 mg/Kg et ceux du témoin sain montre une
architecture hépatique et rénale conservée, sans signe de cytolyse inhérente a une éventuelle toxicité des extraits de DRC et
de DOSA, il n’a pas été constaté de Iésion organique ni de fibrose au niveau rénal ou hépatique. Des signes de congestions
probablement dus au sacrifice ont été observés a la fois dans les lots traités et le lot témoin.

Tissus du foie de rat traité a la dose 1600
mg/kg

Tissus du foie de rat témoin

Fig. 4.  Micro photographie d’une coupe de tissus du foie de rat témoin et de rat traité a la dose 1600

Coloration: hématoxyline — éosine; Grossissement x 1000
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Tissus du rein de rat traité a la dose 1600
mg/kg

Tissus du rein de rat témoin

Fig. 5.  Micro photographie d’une coupe de tissus du rein de rat témoin et de rat traité a la dose 1600 mg/kg

Coloration : hématoxyline — éosine G x 1000
4 DISCUSSION

La présente étude réalisée sur le Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea avait pour objectif d’évaluer la toxicité,
I'activité anti drépanocytaire et a déterminer quelques parameétres zootechniques chez le rat wistar de ces deux espéeces de
plantes. La décoction a été choisie comme mode d’extraction en raison de son fort usage dans la préparation des médicaments
a base de plante dans le milieu traditionnel selon Bla et al [14]. En effet, ces auteurs ont montré que plus de 65 % de la
population ivoirienne enquétée utilisent cette méthode. Il est de méme des travaux de Gnagne et al [15]. qui ont prouvé que
la décoction est utilisée a 88,2 % dans la préparation des médicaments a base de plantes.

S’agissant des compositions chimiques, plusieurs facteurs pourraient influencer les différents composants chimiques des
extraits de plantes. En effet, selon Sofowora [16], la composition d’une plante en métabolites secondaires varie en fonction de
la situation géographique, de I'organe prélevé, de la période, du moment de prélevement et des conditions de stockage. En
plus, il faut retenir que ces métabolites secondaires sont responsables des propriétés bioactives des plantes.

Le triphytochimique a révélé la présence d’alcaloides, de tanins catéchiques, de stérols, de poly terpéniques et de saponines
dans le décocté de Rhynchospora corymbosa (DRC) par contre, les polyphénols, les flavonoides, les leuco-anthocyanes, les
alcaloides, les saponines et les stéroides ont été présents dans le décocté de Olax subscorpioidea (DOSA). Ces résultats
confirment les travaux de Soro et al. [6] et ceux de certains auteurs comme [17, 18, 19, 20, 21]. Ces derniers ont signalé la
présence de ces mémes composés dans les fractions d’extrait (aqueuse, butanolique, hexanique et acétate d’éthylique et hydro
éthanolique) de Olax subscorpioidea. Par contre, ces résultats ne sont pas similaires a ceux de Fankam et al [22]. et de Ishola
et al [23]. Ces auteurs ont trouvé en plus des tanins, des saponines, des stéroides, des polyphénols et des flavonoides, la
présence des anthraquinones (dérivé des quinones) dans I’extrait aqueux de feuilles de Olax subscorpioidea. Il faut noter que
les quinones sont absentes dans nos extraits aqueux de DRC et DOSA.

Il'y a eu une recrudescence de I'utilisation de médicaments a base de plantes pour traiter de nombreuses maladies.
Cependant, certaines substances chimiques naturelles ont des effets toxiques potentiels et leur sécurité est un point essentiel
de préoccupation pour la santé [24]. Dans le processus de développement de médicaments, diverses études de toxicité
précliniques sont nécessaires y compris une étude de toxicité aigué et une étude de toxicité a doses répétées [25].

L'information sur I'innocuité des médicaments traditionnels a base de plantes consommés est essentielle dans le cadre
d’une réponse aux préoccupations de santé publique [26]. Yuet -Ping et al. [27], ont suggéré la nécessité de documenter
I'information expérimentale sur le profil d’innocuité des plantes médicinales et leurs extraits utilisés dans le développement
de médicaments. Par conséquent, les rapports et les données sur les effets potentiellement toxiques des plantes médicinales
sont essentiels a leur développement a des fins thérapeutiques [26].

L’évaluation de la toxicité aigué des extraits aqueux (DRC et DOSA) a consisté a mesurer et enregistrer les différents effets
adverses qui sont apparus aprés I"administration des substances testées. Les extraits aqueux (DRC et DOSA) n’ont créé aucun
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préjutice sur le comportément et le poids des rats avec la dose unique de 2000 mg/kg. Ces résultats concordent avec les travaux
de Leblanc [28] qui a montré que a la dose de 2000 mg/kg, les animaux traités avec |'extrait de Olax subscorpioidea n’ont
montré aucun changement de comportements et de signes d’intoxication. A I'issue de I’évaluation de la toxicité aiguég, la DLso
est estimée supérieur a 2000 mg/kg par voie orale. Ces résultats confirment aussi les travaux de d’autres auteurs comme le
cas des extraits méthanolique et éthanolique de feuilles de Olax subscorpioidea dont la DLso a été estimée a 3800 mg/kg [29].
Cependant la DLso orale de I’extrait méthanolique de feuilles de Olax subscorpioidea a été quant a elle est estimée supérieure
a 5000 mg/kg [17]. Quant aux travaux de Victoria et al. (2016) sur 'extrait méthanolique de racine de Olax subscorpioidea, |a
DLso est de 2154 mg/kg. La DLsoorale de Hepacare (une formulation a base de plantes composée de Olax subscorpioidea et de
Capsicum frutescens) a été de 3807,89 mg/kg [30].

Selon le Systeme de Classification Globalement Harmonisé de I’"OCDE [31], les extraits DRC et DOSA peuvent étre classé
dans la catégorie 5 et considéré comme une substance non toxique par voie orale.

La valeur de DLso obtenue pour chaque extrait d’organe de plante est supérieure a 0,1 mg/mL sur a I’échelle de Mousseux
[32]. Ceci signifie qu’aucune des deux drogues végétales n’est toxique pour les rats.

Le changement du poids est utilisé comme un indicateur général des effets indésirables des composés chimiques (El-hilaly
et al., 2004). Ainsi, la perte du poids est corrélée a I'état physiologique de I'animal et peut étre expliquée, non seulement par
I’'anorexie [33], mais aussi par I'altération du métabolisme des animaux [34]. Dans le cas présent, les animaux traités n’ont subi
aucune déshydratation par les matieres fécales humides.

Le suivi de I"évolution pondérale des rats pendant les 28 jours de traitement avec les extraits de Rhynchospora corymbosa
et de Olax subscorpioidea n’a pas montré de perte significative en poids (p < 0,05). Cependant, d’autres auteurs ont montré
I'effet deletere de I'administration orale de I'extrait de Olax subscorpioidea sur le poids corporel des animaux [35, 36]. Ces
résultats sont similaires aux travaux de Adebayo et al. [30] qui ont ont révélé que I'extrait hydrohétanolique de Olax
subscorpioidea a 1000 mg/kg n’a aucun effet sur le poids corporel. Aussi 'administration orale subaigué de I’extrait
hydrohétanolique de Olax subscorpioidea aux différentes doses (250, 500, 750 et 1000 mg/kg) n’a également aucun effet sur
le poids corporel des rats. Ces résultats ne confirment pas les travaux de Manda et al. [3] car ils ont montré des changements
de comportements et des signes d’intoxication plus ou moins graves (apathie, somnolence, déplacement difficile des animaux
pendant les 3 premiéres heures et émission de matieres fécales humides) chez les animaux qui ont regu les doses supérieures
a 2000 mg/Kg mais aucun cas de mortalité n’a été enregistré a la maximale utilisée de 5000 mg / Kg par voie orale. Cette
difference de résultat pourrait montrer que la dose 2000 mg / Kg/ PC est la dose tolorable.

S’agissant du systeme hématopoiétique, il est I'un des cibles les plus sensibles aux substances toxiques. Il représente un
ensemble de marqueur important de I’état physiologique et pathologique de I’homme et de I'animal [34, 37]. Tout changement
de I'un de ces parameétres hématologiques a une valeur prédictive pour I'intoxication humaine [35, 38].

Les extraits aqueux (DRC et DOSA) n’ont entrainé aucune modification significative sur le taux des globules blancs, des
globules rouges, d’hémoglobine et d’hématocrites, ainsi que le volume globulaire moyen, la concentration corpusculaire
moyenne d’hémoglobine, la teneur corpusculaire moyenne en hémoglobine, le nombre de plaquettes, les neutrophiles, les
lymphocytes, les monocytes et les éosinophiles a toutes les concentrations chez les rats traités par rapport aux rats témoins.
Ces résultats sont en accord avec ceux de Adebayo et al. [30], qui n’ont pas enrégistrés des modifiés de maniere significative
les niveaux de globules rouges, le volume de cellules emballées, le volume corpusculaire moyen, les plaquettes et la
concentration moyenne d’hémoglobine corpusculaire aux doses 250, 500 et 750 mg/kg. Cependant, ces résultats ne confirment
pas les travaux de Adebayo et al. [30] a la dose 1000 mg/kg, qui ont observé une réduction significative de I’hémoglobine
corpusculaire moyenne, des lymphocytes, des globules blancs et de I’hémoglobine et une augmenté de maniere significative
des neutrophiles ont été observé par extrait hydroéthanolique de Olax subscorpioidea. Cette difference pourrait s’expliquer
par le moment ou le lieu de la récolte de la plante ou par la nature du réactif utilisé pour la realisation de I’extraction.

Par ailleurs, le foie étant le siege principal de la détoxification des substances naturelles [39]. L’étude de la fonction
hépatique peut est utile dans I'évaluation des effets toxiques des plantes étudiées sur le foie. Les transaminases (ALAT et ASAT)
sont les principaux enzymes pour évaluer |’état de la fonction hépatique.

Ces enzymes sont d’origine mitochondriale et cytoplasmique. En effet, toute nécrose cellulaire, destruction du parenchyme
hépatique ou une augmentation de la perméabilité membranaire des hépatocytes entraine I’écoulement de ces enzymes dans
la circulation sanguine et donc I'augmentation de leurs taux sériques.

Ainsi dans la présente étude, le traitement subaigu des rats a différentes doses (400; 800 et 1600 mg/mL) des deux extraits
aqueux (DRC et DOSA) n’a entrainé aucune différence significative des taux sériques des Aspartate Amino Transferase (ASAT
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ou TGO), des Alanine Amino Transferase (ALAT ou TGP) et la glycémie chez les rats traités par rapport aux rats témoins. Ces
résultats ne confirment pas des travaux de Abiodun et al [40]. Ces derniers ont observé une diminution significative des taux
sériques d’alanine aminotransférase (ALAT) aux doses 250 et 500 mg/kg. Une augmentation significative de I’ALP aux doses
500, 750 et 1000 mg / kg. Une augmentation de ALAT, ASAT, ALP et protéines totales a la dose de 2500 mg/kg par extrait
hydroéthanolique de Olax subscorpioidea. Cette difference pourrait s’expliquer par le moment ou le lieu de la récolte ou par
la nature du réactif utilisé pour la realisation de I’extraction.

Quant aux bilans rénaux, il sert a dépister un éventuel dysfonctionnement du rein. Il comprend en premiére approche
quelques examens biochimiques dont I'urée, la créatinine, la protéines totales et les électrolytes [41].

En effet, ces paramétres ont des valeurs élevées en cas d’altération du mécanisme de la filtration rénale [42, 43]. Les extraits
aqueux (DRC et DOSA) aux doses (400; 800 et 1600 mg/mL) ont été sans effet sur les taux moyens d’urée, de créatinine et de
glucose et la protéine totale. Ces parametres biochimiques sont restés dans les intervalles de normalités et n’ont pas subi de
variations significative par rapport aux témoins. Les résultats de nos travaux ne concordent pas avec les travaux de Abiodun et
al [40]. Leurs résultats ont montré une augmentation significative de la protéine totale a la dose de 2500 mg/kg par I'extrait
hydrohétanolique de Olax subscorpioidea. Cette difference pourrait s’expliquer par une augmentation de la dose et par le
moment ou le lieu de la récolte ou par la nature du réactif utilisé pour la realisation de |’extraction.

Les extraits aqueux (DRC et DOSA) aux doses (400; 800 et 1600 mg/mL) ont été sans effet sur le poids relatif des organes
(cceur, du foie, des reins, de la rate et des poumons) des rats traités. Les résultats de nos travaux sont similaires aux travaux
de Adebayo et al. [30] et Abiodun et al [40]. Ces auteurs ont révélé que I’administration orale subaigué de |’extrait
hydrohétanolique de Olax subscorpioidea aux différentes doses (250, 500, 750 et 1000 mg/kg) n’a aucun effet sur le poids
relatif des organes [30]. De méme, Abiodun et al. [40] n’ont révélé aucun effet sur le poids relatif des organes de rats par
I’extrait hydrohétanolique de Olax subscorpioidea aux différentes doses (250; 500; 500; 750; 1000 et 2500 mg).

Les extraits aqueux (DRC et DOSA) aux doses (400; 800 et 1600 mg/mL) ont été sans effet sur la texture du foie et des reins.
Les résultats des travaux de Abiodun et al. [40] confirment les résultats de nos travaux. Pour eux, |'extrait hydrohétanolique
de Olax subscorpioidea n’a révélé aucun changement histopathologique dans le foie et les reins par a toutes les doses (250;
500; 500; 750; 1000 et 2500 mg/kg). Les résultes de ces travaux confirment aussi les travaux de Adebayo et al. [30] car ils ont
signalé un manque d’hépatotoxicité et de toxicité rénale de I’extrait éthanolique de Olax subscorpioidea.

5 CONCLUSION

Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea sont deux especes de plantes utilisées dans la prise en charge
traditionnelle de plusieurs pathologies dont la drépanocytose. L’administration par voie orale des extraits aqueux de
Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea n’a pas montré de toxicité aigué chez les rats aux doses 2000 mg/kg. L’étude
de la toxicité subaigué chez les rats n’a pas montré de toxicité des extraits Rhynchospora corymbosa et Olax subscorpioidea
aux doses administrées. Il ressort de I’'ensemble de ces résultats que les extraits aqueux de DRC et DOSA aux doses 400; 800 et
1600 mg/kg pc administré par voie orale aux rats est bien toléré et son activité n’entraine aucun préjudice sur les organes, les
parametres biochimiques et hématologiques ainsi que sur la masse des animaux comparativement a ceux des rats normaux.
Toutefois il serait judicieux d’étudier les toxicités chronique et cellulaire de ces extraits aux mémes doses ou a des doses plus
élevées.
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