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Abstract

Pesticides pose a real public health problem, as early exposure to pesticides can weaken the
basic structure of brain development and cause permanent changes leading to a wide range of
long-term health and/or behavioural effects.

The study we are conducting is concerned with the toxicological impact of abamectin (ABM)
on health and the attenuation of the alterations that have occurred by means of natural
antioxidants that may have a protective effect. The study was conducted on pregnant and non-
pregnant Wistar rats, which were given an inhalation dose of abamectin (ABM): LCso >
5.04mg/L/1hr for 7 days.

Our results from this exposure showed a moderate weight loss with a decrease in
absolute/relative organ weights accompanied by a significant disturbance in biochemical
parameters (Glycaemia, Triglyceride, Cholesterol, Urea, Creatinine, TGO/TGP, Alkaline
Phosphatase), hormonal (T3/T4 and TSH) and oxidative stress parameters
(Acetylcholinesterase and Vitellin) as well as neurological disorders caused by abamectin have

been noticed, using neurobehavioural tests: the open field and the T-maze.

Administration of ginger (Zingiber officinale) extract at a dose of 3 ml/kg mixed with olive oil
at a dose of 1 ml/kg for 7 days orally (gavages) after inhalation indicates that ginger has a more
remarkable and rapid effect on physical and mental health, it acts as a major and protective

defence against toxicity.

Keywords: Gestation, neurotoxicity, endocrine disruptor, ginger, behaviour
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Résumé

Les pesticides posent un véritable probléme de santé publique, I’exposition précoce des
pesticides peut affaiblir la structure de base du développement du cerveau et provoquer des
changements permanents conduisant & un large éventail d’effets & long terme sur la santé et /

ou sur le comportement.

L’étude que nous conduisons s’intéresse sur I’'impact toxicologique de I’abamectine (ABM)
sur la santé et I’atténuation des altérations apparues par le biais des antioxydants naturels qui
pourront avoir un éventuel effet protecteur. L ’étude a été mené sur des rattes gestantes et non
gestantes de la souche Wistar, ces dernieres ont subi une dose d’inhalation d’abamectine

(ABM) : CLso > 5.04mg/L/1h pendant 7 jours.

Nos résultats ont démontré une chute pondérale modéree ave une diminution du poids corporel
et absolue /relatives des organes s’accompagnée d’une perturbation significative des
parametres biochimiques (Glycémie, Triglycérides, Cholestérol total, L’urée, Créatinine ,
TGO/TGP , Phosphatase Alcaline ), hormonaux (T3/T4 et TSH) et des altérations au niveau
des parametres du stress oxydatif (Acetylcholinestérase AchE et Vitelline ) ainsi que des
troubles neurologiques causé par I’abamectine ont été remarqueé, en utilisant des tests

Neurocomportementaux : le champ ouvert (Open field ) et le labyrinthe en T (T-Maze).

L'administration d'un extrait de gingembre (Zingiber officinale) a une dose de 3 ml/kg mélangé
avec I'huile d'olive a une dose de 1 ml/kg pendant 7 jours par voie orale (gavage) apres
inhalation indique que le gingembre a un effet plus remarquable et rapide sur la santé physique
et mentale, il agit comme un moyen de défense (antioxydants) majeur et protecteur contre la

toxicité.

Mots clés : Gestation, neurotoxicité, perturbateur endocrinien, gingembre, comportement
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INTRODUCTION

1. Introduction

L'augmentation de la population mondiale au 20°™ siécle n‘aurait pas été possible sans une
augmentation parallele de la production alimentaire. Environ un tiers des produits agricoles sont
produits en fonction de I'application de pesticides. Sans l'utilisation de pesticides, il y aurait une
perte de 78 % de la production de fruits, de 54 % de la production de légumes et de 32 % de la
production de céréales (Tudi et al., 2021).

Donc les pesticides sont largement utilisés pour protéger la production alimentaire et répondre
a la demande alimentaire mondiale, mais ils sont aussi des polluants environnementaux
ubiquitaires, qui ont des effets néfastes sur la qualité de l'eau, la biodiversité et la santé humaine
(Tang et al., 2021), ils jouent un réle fondamental dans la lutte contre les parasites et la

prévention des maladies au cours de la production fruitiére (Cai et al., 2021).

Le terme de pesticide dérive de "Pest”, mot anglais désignant tout organisme vivant (virus,
bactéries, champignons, herbes, vers, mollusques, insectes, rongeurs, mammiféres, oiseaux)
susceptible d'étre nuisible a I'nomme et/ou a son environnement (Periquet et al., 2004).
L’exposition aux pesticides se caractérise donc par une multiplicité des voies d’exposition, ces
substances pouvant pénétrer dans lI'organisme par contact cutane, par ingestion et par inhalation
(Merhi, 2008 ). Cette exposition peut affecter directement tous les niveaux de l'organisation
biologique, y compris les producteurs primaires, les microorganismes, les invertébrés ou les
poissons (Shefali et al., 2021).

L'impact sanitaire de I'exposition professionnelle aux pesticides a été principalement étudié
chez les agriculteurs (De Graaf et al., 2022). En outre, I'utilisation de ces substances réduit la
variation des rendements des cultures au prix de conséquences potentiellement négatives pour

les agriculteurs et les membres de leur famille (Voica & Schmitz, 2021).

De plus en plus d’études établissent aussi des liens entre I’exposition a certains pesticides et
I’augmentation des risques d’étre atteint de plusieurs types de cancers, troubles de fertilité,
maladies, ces derniers peuvent potentiellement contribuer au développement de nombreuses

maladies neurodégénératives (Sergievich, 2020).
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En outre, sont régulierement accusés d’agir sur la reproduction humaine, notamment en
exergant une action toxique sur le développement feetal. (Casari, 2014). En effet, la plupart de
ces molécules chimiques ont des effets perturbateurs endocriniens connus ou suspectés.
L’exposition préconceptionnelle et prénatale est un des enjeux majeurs de 1’exposition aux
perturbateurs endocriniens puisque le développement et la croissance de 1’embryon et du feetus
dépendent étroitement du systéme endocrinien. Plusieurs recherches ont mis en évidence un
lien entre ’exposition in utero a certaines substances chimiques et des effets sur la grossesse

(avortements spontanés, diabéte gestationnel, etc.) (Marie et al., 2017).

D’aprés 1’organisation mondiale de la santé (OMS), La toxicité d’un pesticide dépend de son
mode de fonctionnement et d’autres facteurs. Par exemple, les insecticides ont tendance a étre
plus toxiques pour les étres humains que les herbicides. Le méme produit chimique peut avoir
des effets differents selon la dose (quantité du produit chimique a laquelle une personne est
exposée) (OMS, 2018).

En plus dans les formes graves lors d'intoxications aigués, il existe des signes digestifs
(vomissements, diarrhées, douleurs abdominales) puis survient une confusion mentale avec
tremblements et ataxie, puis l'apparition de convulsions généralisées et d'un coma (Collat,
1999).

Les insecticides constituent un grand nombre de classes chimiques et exercent leur toxicité sur
les insectes et les especes mammifeéres (y compris I'homme) et aviaires non ciblées par le biais
de différents mécanismes d'action. Chez les espéces non ciblées, les insecticides peuvent
produire des effets allant d'une douleur mineure a une paralysie grave et a la mort (Gupta et
al., 2019).

Ils agissent indépendamment du systeme de défense de la plante. IIs sont spécifiques a ’insecte
cible et entrent en contact avec ce dernier par simple adhérence, digestion ou inhalation. La
plupart des produits agissent en tant que neurotoxiques et endommagent le systéeme nerveux de
I'insecte pour aboutir a sa mort. D'autres empéchent sa mue ou inhibent la faim, ce qui causera
sa mort. D'autres encore agissent par asphyxie, interférence dans le métabolisme, ou encore

comme poison (Blogowski, 2016).


https://www.universalis.fr/encyclopedie/metabolisme/
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Parmi ces insecticides, L’abamectine (Vertimec®), est un biopesticide de la famille des
avermectines, largement utilisé dans le monde et notamment en Algérie (Oularbi, 2015), Il est
composé d'avermectine B (min. 80%) et d'avermectine B (max. 20%). Ce mélange appartenant
a la famille des avermectines est une matiére active dans les produits phytosanitaires en tant
que acaricide, un insecticide destiné a traiter les parties aériennes des arbres fruitiers et des
légumes (Jargot D et al., 2013). Les avermectines sont une famille de lactones macrocycliques

produites par I'organisme du sol Streptomyces avermitilis (Lasota & Dybas,1990).

Le site résidus de pesticides, y compris leurs métabolites et/ou produits de produits de
dégradation, restent dans les plantes ou le sol qui devient une source importante de
contamination pour les plantes médicaments, qui présentent des risques graves pour la santé
humaine. Selon I'Organisation mondiale de la santé (OMS) estime que 65 a 80 % de la
population mondiale dépendent des produits a base de plantes comme principale forme de soins
de santé (Shaban et al., 2016).

En outre, le stress oxydatif, dénommé également stress oxydant, résulte d’un déséquilibre de la
balance « prooxydants/antioxydants » en faveur des oxydants induit par les pesticides

organophosphorés et I’influence sur la santé (Almasiova et al., 2012).

Le stress oxydant est lié¢ a de nombreuses pathologies, par exemple 1’athérosclérose, les cancers,
le diabete de type 2, les maladies neurodégénératives et rhumatismales. C’est pour cela que la
recherche sur les antioxydants dans les plantes s’est beaucoup développée ces derniéres années,
afin de permettre de trouver les meilleurs antioxydants possibles dans I’espoir de protéger notre

santé et méme guérir ces différentes maladies (Guillouty,2016).

Depuis les temps les plus anciens, les grandes civilisations (chinoise, égyptienne, babylonienne,
grecque, romaine, etc.) ont eu recours aux plantes médicinales pour leurs propriétés
thérapeutiques, cosmétiques, chimiques, diététiques, pharmaceutiques, agro-alimentaires et
industrielles. cette médication, par les plantes, connait un regain d’intérét notable, et, c’est grace
aux études scientifiques basées sur les méthodes analytiques et les expérimentations nouvelles,
que le monde médical découvre de plus en plus, le bien fondé des prescriptions empiriques des

plantes médicinales (Lahsissene et al., 2009).
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Actuellement, Un grand nombre de substances phytochimiques ont été identifiées a partir de
plantes médicinales, notamment des caroténoides, des flavonoides, des lignanes et des acides
phénoliques, qui présentent un large éventail d'activités biologiques (Chen, 2020). Par ailleurs,
l'utilisation de la phytothérapie a considérablement augmenté dans le monde entier chez les
femmes enceintes. Elle utilisée pendant la grossesse souleve plusieurs préoccupations attribuées
a l'ingrédient vegeétal lui-méme, aux interactions entre les médicaments conventionnels et la
phytothérapie, et a la contamination ou a la falsification des remédes a base de plantes (El Hajj
& Holst, 2020).

Durant la gestation, il peut étre présumé que la femme enceinte a recours d'une fagon
particuliére aux plantes. En effet, certains médicaments conventionnels ont été associés a des
effets tératogenes. Pour la femme enceinte, la meédecine naturelle semblerait donc étre une

alternative raisonnable et plus slre que les meédicaments conventionnels (Moussally, 2009).

Les propriétés antioxydantes des extraits de plantes sont largement étudiées (Mohammedi,
2013), L'utilisation des medecines alternatives et des compléments alimentaires est en constante
évolution, tout comme les habitudes alimentaires. Un exemple de ce phénoméne est la
popularité actuelle des produits a base de gingembre comme coup de pouce a la santé au
quotidien (Volgvartz et al., 2019).

jusqu'a 80 % des femmes souffrent de nausées et de vomissements, également appelés nausees
matinales, au cours du premier trimestre de leur grossesse ,par ailleurs la racine de gingembre
contient une variété de composés végétaux qui peuvent aider a soulager certains des
désagréments de la grossesse plus précisément, deux types de composés présents dans le
gingembre - les gingérols et les shogaols - agiraient sur les récepteurs du systeme digestif et
accéléreraient la vidange de I'estomac, ce qui pourrait contribuer a réduire la sensation de nausée
(Streit, 2020).

Longtemps inconnu en Occident, le gingembre (Zingiber officinale Roscoe) fait partie
intégrante de la cuisine et de la médecine traditionnelle orientale : depuis des siecles, son
rhizome est utilisé pour guérir de nombreux maux, et constitue ’un des piliers de la médecine

chinoise et ayurvédique (Butin, 2017), Il est riche en divers constituants chimiques, dont des
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composés phénoliques, des terpenes, des polysaccharides, des lipides, des acides organiques et
des fibres brutes (Li et al., 2021).

Le rhizome du gingembre contient une huile essentielle et une résine connues sous le nom
d'oléorésine. La composition de I'huile essentielle varie selon I'origine géographique, mais les
principaux constituants sont des hydrocarbures resquiterpéniques, qui sont responsables de
I'arbme caractéristique. Le gingérol est le principal composant phénolique et, une fois dégradé,
il donne des shogaols, de la zingérone et du paradol (Bhatt et al., 2013). Des preuves
préliminaires provisoires indiquent que le gingembre peut réduire la douleur de la
dysménorrhée et de I'arthrose, qui serait liée aux effets anti-inflammatoires du gingérol et des

composés apparentés (Huang, 2019).
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Figure 1.Structure chimique d'importants composés phytochimiques présents dans le
gingembre (bhatt et al., 2013)

D’un autre part, I'Algérie est I'un des plus grands producteurs d'huile d'olive au monde (9e
place). Cet derniére est obtenue a partir du fruit de l'olivier (Olea europaea L.), a I'exclusion des
huiles provenant de I'utilisation de solvants ou de réestérification et les mélanges éventuels avec
des huiles d'autres types (louadj et al., 2010).

L’huile d’olive est le produit méditerranéen par excellence. On la retrouve a travers I’histoire,
depuis la civilisation grecque jusqu’a nos jours. Elle est la principale source de matieres grasses

5
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du régime crétois ou du régime méditerranéen qui sont bien connus pour leurs effets bénéfiques
sur la santé humaine (Veillet, 2010). Les propriétés nutritionnelles, biologiques, gustatives, et
physicochimiques de I’huile d’olive expliquent I’intérét du consommateur pour cette huile qui

est reconnue pour étre un composant essentiel de la diete méditerranéenne (Barsacq, 2014).

En outre, I'huile d'olive contient des sécoiridoides comme l'oleuropéine et le ligstroside, ou
des molécules plus complexes comme des lignanes et des flavonoides comme I'apigénine ou
la lutéoline (Owen et al., 2000). Ces composés (simples et complexes), conferent les propriétés
antioxydants et modulent la saveur de I’huile (Servili & Montedoro, 2002), ils contribuent
aussi fortement au godt piquant, a I’astringence et a I’amertume des huiles (Garcia et al.,
2003).

T |

(L, il

Olenrapéine Tyrozol Hydroxytyrozol

Figure 2. Principaux composés phénoliques de I’huile d’olive (Benrachou, 2013)
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Dans ce contexte, notre étude vise a évaluer les propriétés anti oxydantes du gingembre mélangé
avec I’huile d’olive aprés une toxicité induite par exposition inhalatrice d’abamectine, suivie
par un traitement par le gingembre et I’huile d’olive. Dans notre étude, les tests
neurocomportementaux ont eu pour but de venir tester la présence éventuelle d’atteintes sur

les fonctions nerveuses centrales et en évaluant les aspects suivants :

1 Le changement pondéral des rattes gestantes et non gestantes avec 1’évaluation des
paramétres biochimiques, hépatiques, hormonaux et stress oxydatif.

[1 Etude comportementale des rattes gestantes et non gestantes en utilisant les tests
neurocomportementaux (le test du champs ouvert (Open Field) et T maze test).

(1 Evaluer I’effet protecteur des molécules naturelles tel que le gingembre (Zingiber

officinale) et I’huile d’olive contre les déficits induits par 1’abamectine.
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MATERIELS ET METHODE

«Tout comme I'hnomme, les animaux ressentent le plaisir et la douleur, le bonheur et le

malheur »

Charles Darwin
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2. MATERIELS ET METHODES

2.1. Matériel biologique

Le matériel biologique de base que nous avons choisi est la ratte blanche de la souche Wistar
provenant de I’Institut Pasteur d’Alger (Algérie). Ces animaux ont été acclimatés aux
conditions de I’animalerie, a une température de 25 + 2°C, La nourriture apportée aux animaux
est confectionnée sous forme de batonnets constitués de mais, d’orge, de lait et de compléments

vitaminés (Oued Fragha, wilaya Guelma-Algérie).

Figure 3.Conditionnement des rattes au niveau de 1’animalerie

2.1.1. Lotissement des animaux

Apres une période d’adaptation de trois semaines, nous avons choisi soixante- douze (72) rattes
en fonction du poids (approximativement 250 grammes) que nous avons séparées en deux types
de groupes expérimentaux :

. Les femelles non gestantes: (T) [n=8], lot Abamectine (ABM) [n=8], lot
Abamectine traité au gingembre (ABM-Gi) [n=8], un lot non Abamectine traité au
gingembre (Gi) [n=8] , lot Abamectine traité a I’huile d’olive (ABM-V) [n=8] et
lot non Abamectine traitée a I’huile d’olive (V) [n=8].

. Les femelles gestantes : (T) [n=4], lot Abamectine (ABM) [n=4], lot Abamectine
traité au gingembre (ABM-Gi) [n=4] ,un lot non Abamectine traité au gingembre
(Gi) [n=4] , lot Abamectine traité a I’huile d’olive (ABM-V) [n=4] et lot non
Abamectine traitée a I’huile d’olive (V) [n=4].Les rats ont éte observés

individuellement pendant 21 jours.
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2.2. Méthodes

2.2.1. ldentification cestrale et accouplement

Les rattes des différents groupes ont été séparées chacune dans une cage. L’identification
cestrale s’effectue par des frottis vaginaux sur toutes les femelles afin d'identifier les phases du

cycle oestrien tout en estimant leur réceptivité.

La technique du frottis vaginal consiste a prélever, au moyen d'une anse métallique, le liquide
visqueux retrouvé au niveau des parois du vagin de la ratte .Une fois prélevé, le frottis est étalé
sur une lame pour procéder a la coloration selon la méthode d’Issac & Wurch (1966) qui
consiste a appliquer quelques gouttes du bleu de méthyléne sur la lame (solution alcoolique de

1%o) puis rincer a 1’eau distillée.

La lecture se fait au microscope [B1 series system microscopes, Moticlnc, USA], ou on observe
les trois types cellulaires cités ci—dessous (Tableau 01). L’identification des différentes phases
du cycle oestrien s’effectue en fonction de l'abondance relative de ces types cellulaires au

niveau du frottis.

Tableau 1.ldentification des phases du cycle oestrien (Thierry R, 2007)

e oy | ol || s | Lawooyes
Pro cestrus + + +
(Estrus + + -
Metaoestrus + + +
Dioestrus + - +

Le frottis vaginal permet d’apprécier I’état de 1I’épithélium vaginal et ainsi de déterminer a quel
stade du cycle se trouve la femelle.

+ : abondance, + : présence modérée, - : absence ou présence rare.

Aprés avoir identifié les phases, des rats males ont été introduits le soir indépendamment de
leur poids a raison d’un male /une femelle pour réaliser ’accouplement. Les frottis vaginaux

ont été ensuite effectués systématiquement le matin.
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La fécondation est confirmée par la présence du bouchon muqueux dans le frottis vaginal, qui
correspond alors au premier jour de la gestation (Mehouel, 2019).

2.2.2. Suivi du poids corporel

Les rattes gestantes et non gestantes ont été pesées a I’aide d’une balance numérique (SF- 400)
a des moments fixes (le matin) durant toute 1’expérimentation.

2.2.3. Traitement des animaux

2.2.3.1.Inhalation d’Abaméctine

L’Abamectine (ABM) appartient de la famille des avermectines. elle est isolée a partir de la
fermentation de streptomyces avermitilis, une bactérie tellurique (présente naturellement dans
le sol) de I’espéce des Actinomycétes, elle agit surtout par ingestion et beaucoup moins par

contact sur de nombreux insectes ,acariens ,arachnides et nématodes (Dufaure, 2012).

Figure 4.Structure chimique de la molécule d’abamectine (Jargot et al., 2013)
L’inhalation de 1’abamectine (ABM) 18 g/l de la marque VERTIMEC® de dose 5.04 mg/l
(Pulce & Hermouet, 2012) dans les lots (ABM) et (ABM-Gi) et (ABM-V) a éte réalisée par
un appareil d'aérosolthérapie a ultrasons (Projet 0470 ITALIE), ce dernier consiste a transformé
les substances de la forme liquide a la forme aérologique et permet de les nébuliser directement

dans le systéme respiratoire.

. Capacité maximale de la sphéere de nébulisation : 6.5 ml

. Capacité minimale de la sphére de nébulisation : 3 ml

10
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2.2.3.2.Traitement par les antioxydants

2.2.3.2.1. Présentation du gingembre
Le Zingiber officinale est souvent appelé gingembre et est I'une des épices a valeur médicale
les plus utilisées au monde. 1l a été largement utilisé par divers systemes médicaux traditionnels

et populaires a travers le monde (Jakribettu et al., 2016).

2.2.3.2.2. Administration du gingembre

L’extrait du gingembre (Sigma Aldrich 99% pure) utiliser pour le traitement des rattes est un
liquide concentré ambre a brun venu de St Louis , Missouri, Etats-Unis, La préparation de la
dose correspondante dépend du poids des rattes soit 3 millilitres pour 1kilogramme de poids
corporel. On mélangeant 1ml de I’huile d’olive pure par kilogramme de poids corporel.
L’agitation est obligatoire pour homogénéisé la solution avant I’administration. Le début du
traitement par le gingembre commence le 11éme jour aprés I’inhalation d’ Abamectine et son

administration se fait par gavage gastrique des rattes pendant 7 jours (durée du traitement).

2.2.3.2.3. Présentation de I’huile d’olive

D’apres le conseil oléicole international (COI, 2015), I’huile d’olive est définie comme étant
une huile provenant uniquement du fruit de I’olivier (OleaEuropaea L) a I’exclusion des huiles
obtenues par solvants ou par des procédés de réestérification et de tout melange avec les huiles

d’autre nature (llbert & Lamani, 2016).

2.2.3.2.4. Administration de I’huile d’olive

L'antioxydant choisi pour traiter les rattes (I’huile d’olive) se trouve sous forme liquide de
couleur jaune or provenant de la petite Kabylie (Bejaia-Algérie) .Pour préparer la dose
adéquate, on utilise une seringue de 10 ml avec une sonde de gavage en métal et on mesure en
fonction du poids des rattes 1 ml de I’huile d’olive pour 1kg de poids corporel. Le traitement
par I’huile d’olive est utilisé pour le lot ABM-V et V, fréquence et la durée de I’administration

est chaque jour pendant 7jours.

11
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2.2.3.3.Tests neurocomportementaux

2.2.3.3.1. Test du champ ouvert (Open field ) (hall, 1934)

2.2.3.3.1.1.Description et dispositif du test

Le test de ’Open Field, initialement décrit par Hall, (1934), a été développé dans le but de
mesurer les différences de réactivité émotionnelle chez le rongeur. Le test consiste a placer
I’animal dans une enceinte inconnue et & observer son comportement et évalue la capacité
exploratoire dans un contexte stressant. Chaque souris était initialement placée dans un des
quatre coins de I’open-field, la téte orientée vers le coin. Son comportement était observé

pendant 10 min par phase de 5min (Saenz et al., 2006).

Le dispositif se compose d’une base entourée par des parapets en plexiglas dont les mesures
sont respectivement de 70cmx70cmx40cm. Le plancher est sous forme de carrés de
10cmx10cm de diameétre, il a été divisé en deux zones : zone centrale et zone périphérique dont

chacune est de 35cm.

Variables mesurées
- Le temps passé dans la partie périphérique

- La distance parcourue

40 cm

70 cm

Figure 5. Illustration schématique du champ ouvert (Open field) (Hall, 1934)

12
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2.2.3.3.2. Test du labyrinthe en t (T— maze)
Ce test se réalise avec des souris ou des rats et fait appel a la mémoire de travail, c’est a dire
que la réponse correcte varie selon celle qu’ils ont précédemment choisie. Le test du labyrinthe

en T évalue la capacité du rongeur & mémoriser son premier choix.
Variables a mesurées

e Distance Totales

e Le choix correct %

| 400 mm | | 400 mm )
I | | ]
100 mm_I_
= i 200 mm
- o HE H
Goal arm - . i Goal arm
LI
IF—\ x
42.5 “T™ junction block
600 mm mm
Wall thickness: 5.5 mm
‘Wall height: 280 mm (125 mm X 230 mm X 65 mm)
Floor thickness: 8 mm
100 mm z; Start arm
v

165 mm

Figure 6.Test T-Maze (Wu et al.,2018)
2.2.4. Préparation des prelevements

2.2.4.1.Prélévement sanguin

Le sacrifice des rattes a été exécuté au jour 21 de la gestation au moyen des lames de bistouri
stériles. Le sang a été recueilli dans des tubes héparinés et secs, puis directement centrifugé a
5000 tours/min pendant 25 min. le plasma obtenu a été séparé en plusieurs fractions dans des
tubes Eppendorf et conservé a -18°c pour le dosage des hormones et les parametres
biochimiques.

2.2.4.2.Dissection et prélevement des organes

Aprés sacrifice, I’animal a été fixé en décubitus dorsal, une incision a été pratiquée depuis
I’orifice urogénital jusqu’au manubrium sternal le foie, le cerveau et I’appareil génitale ont été
rapidement prélevés sous glace a I’aide de pinces fines, pesés au moyen d’une balance de
précision [Scaltec Instruments, Germany] puis conservés a -70°c pour le dosage des parametres

suivants : I’Acétylcholinestérase AChE et la vitelline.

13



MATERIELS ET METHODES

2.2.5. Protocole expérimentale

2.2.5.1. Expérimentation 1 : Etude des femelles non gestantes

Dans cette expérimentation, les rattes de chaque groupe ont été réparties en deux subdivisions :
Subdivision : (n=8) : les rattes non gestantes ont été soumises a des tests comportementaux au
10°™¢ jour et 18°™ jr suite a 1’exposition aux sessions traitement par le gingembre et I’huile
d’olive.

Ces tests englobent :

e Le test du champ ouvert (Open Field ; OF)

e Le test du labyrinthe en T (T-Maze)

2.2.5.2. Expérimentation 2 : Etude des femelles gestantes
Subdivision: (n=4) : les rattes ont été mise & mort au 21°™ jour gestationnel suite & I’exposition
aux sessions traitement par le gingembre et I’huile d’olive.

Par la suite, les rattes désignant cette subdivision ont été permises de mettre bas.

14
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non gestantes (6 lots)

Lot (1) :

| |
Lot (2) : Lot (3):

Lot (4): Lot (5):
Témoins ABM ABM-GI Gi ABM-V
5.04mg/l/1h 5 04mall
n=8 5.04mg/ i 3ml/kg Ay
I/1h Ser/kg N /1h
_ 1mi/kg 1mlikg +
n=8 =y n=8 1ml/kg
n=8
Inhalation de ’Abamectine
5.04mg/l/1heur
2 2
g S
g g
Evaluation du comportement -Champ
Jour 10 el OUvert (OF) -Labyrinthe en T (T-Maze) Jour 10
- -
— —
S b
> >
(@] o
i Administration des antioxydants : i
Gingembre et I’huile d’olive 3mg/kg
1ml/kg
[ee) (o0)]
— —
S Lo
g ' 2
=1 Evaluation du comportement -Champ =
ouvert (OF) -Labyrinthe en T (T-Maze)
Paramétres biochimiques Paramétres Hormonaux Stress Oxydatif

Glycémie-Triglycéride- Cholestérol T3
Urée —créa T4
TGO/TGP-PAL TSH

Acétylcholinestérase

Vitelline

Figure 7. Protocole expérimental 1
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24 Rattes Wistar gestantes (6 lots)

Lot (1) :
Témoins

n=4

| I |
Lot (2) : Lot (3) :

Identification oestrale

Jour 10

Paramétres biochimiques
Glycémie-Triglycéride- Cholestérol
Urée —Créa
TGO-TGP-PAL

Lot (4) : Lot (5) : Lot (6) :
ABM ABM-GI Gi ABM-V \
5.04mg/l/1h 5.04mo/
5.04mg/ + 3ml/kg |/1hg 1ml/kg
I/1h 3ml/kg + B
T 1ml/kg n=4
n=4 1ml/kg n= 1ml/kg
n=4 n=4
Identification oestrale
Inhalation de I’Abamectine
5.04mg/l/1heur

= 2

3 5

- Evaluation du comportement -Champ | S

ouvert (OF) -Labyrinthe en T (T-Maze) Jour 10

S S

= =

5 5

o . . . o

m Administration des antioxydants : )

Gingembre et I’huile d’olive 3mg/kg
1ml/kg
(o0)]

2 .

= >

,S) Evaluation du comportement -Champ | S

ouvert (OF) -Labyrinthe en T (T-Maze)

Paramétres Hormonaux Stress Oxydatif
T3 Acétylcholinestérase
T4 Vitelline
TSH

Figure 8. Protocole expérimental 2
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2.2.6. Dosage des parametres biochimiques

2.2.6.1.Dosage de la Glycémie

La glycémie peut étre dosée par de tres nombreuses méthodes, dont les plus anciennes sont
colorimétriques alors que celles pratiquées actuellement sont enzymatiques. Dans notre étude,
la glycémie a été déterminée suivant une méthode enzymatique (Hexokinase /G-6-PDH) en

utilisant le Kit de réactif de glucose par un autoanalyseur de type (Prolab).

2.2.6.1.1. Principe

Le glucose est phosphorylé par I’hexokinase (HK) en présence d’adénosine triphosphate (ATP)
et d’ion de magnésium, produisant ainsi du glucose-6-phosphate (G-6-P) et d’adénosine
diphosphate (ADP). La glucose-6-phosphate dishydrogénase (G-6-PDH) oxyde en particulier
le G-6-P en 6-phosphogluconate avec réduction simultanee du

nicotinamideadéninedinucleotide (NAD) en nicotinamide adénine dinucléotide réduit (NADH).

HexokinaseR-glucose + ATP ============Glucose-6-phosphate + ADPG-6-PDH

Glucose-6-phosphate + NAD 6-phosphogluconate + NADH

Une micromole de NADH est produite pour chaque micromole de glucose consommeée.

Le NADH produit absorbe la lumiére a 340 nm et cette augmentation de 1’absorbance peut étre

détectée par spectrophotometrie (Lakache et al., 2017).

2.2.6.2.Dosage du Cholestérol

Le cholestérol peut étre dosé par de trés nombreuses méthodes, dont les plus anciennes sont
colorimétriques alors que celles pratiquées actuellement sont enzymatiques. Dans notre étude,
le cholestérol a été déterminé suivant une méthode enzymatique (réaction de Trinder) par un
autoanalyseur de type (Prolab) en utilisant le Kit de réactif du cholestérol (Roeschlau et al.,
1974).

2.2.6.2.1. Principe

Les esters de cholestérol sont hydrolysés enzymatiquement par le cholestérol estérase qui les
décomposent en cholestérol et en acides gras libres. Le cholestérol libre, y compris celui
initialement présent, est ensuite oxydé par le cholestérol oxydase pour former du cholestene- 4-

one-3 et du peroxyde d’hydrogéne. Le peroxyde d’hydrogéne se combine avec de 1’acide

17
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hydroxybenzoique (HBA) et de la 4-aminoantipyrine pour former un chromophore

(quinoneimine) quantifié a 500 nm.

Cholestérol estérase
Cholestérol estérifié¢ + H20 ============== Cholestérol + Acides gras
Cholestérol oxydase

Cholestérol + 02 ========Cholesténe-4-one-3 + H202
Peroxydase
H202 + Acide hydroxybenzoique + 4-aminoantipyrine Quinone imine

L’intensit¢ de la coloration de la quinone imine mesuré¢ a 500 nm, est directement
proportionnelle a la quantité de cholestérol présent dans 1’échantillon du sérum (Lakache et
al., 2017).

2.2.6.3.Dosage des Triglycérides
Détermination enzymatique des triglycérides suivant les réactions suivantes (Kaplan et al.,
1984).

2.2.6.3.1. Principe
Lipoprotéine lipase

Triglycérides + H20 ======================== Glycérol + Acides gras libres
Glycerokinase
Glycérol + ATP ======================== G3P + ADP G3P + 02 GPO DAP+ H202
POD
H202 + 4-AP +p- Chlorophénole======================== Quinone + H20

2.2.6.4.Dosage d’urée
L'urée ou carbamide (DCI) est un composé organique de formule chimique CO(NH2)2. La
technique utilisée pour la détermination du taux de I'urée est la méthode colorimétrique

enzymatique, utilisant I’'uréase selon la réaction suivante:
Urée + H20 ======================== 2NH3 + CO2
2.2.6.4.1. Principe

Urée ======================== (NH4 +) 2 + CO2

Nitroprusiate
NH4 + + Salicylate + CIONa ======================== Indophénol

18
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Les ions d’ammonium peuvent réagir avec le salicylate et dihypochlorite de sodium pour donner
un complexe coloré en vert, I’intensité de couleur est proportionnelle a la concentration de

I’urée présentée dans le sérum (Kaplan, 1984).

2.2.6.5. Dosage de la créatinine

2.2.6.5.1. Principe
La créatinine (du grec kreas : viande) est un produit de dégradation du phosphate de créatine
dans le muscle. La créatine se déshydrate spontanément dans nos cellules musculaires et son

produit de déshydratation est la créatinine. Celle-ci sera éliminée par I'urine.

La créatinine présente dans 1’échantillon de sérum réagit avec le picrate en milieu alcalin, pour
donner un complexe dans des périodes initiales courtes en évitant ainsi I’interférence d’autre

compose.
L’absorbance (A) est mesuré a longueur d’onde de 500 nm (Murry, 1984).

2.2.6.6.Les Transaminases ALAT /ASAT
Le taux des transaminases est déterminé par une cénitique enzymatique colorimétrique a I’aide

d’un spectrophotométre par un kit de SPINREACT spécifique pour chaque parametre.

2.2.6.6.1. Transaminase glutamo-oxalo-acetique (TGO)

2.2.6.6.1.1.Principe

L’aspartate aminotransférase (AST) appelée aussi I’oxaloacétate de glutamate transaminase
(GOT) catalyse le transfert réversible d’un groupe aminé a partir de ’aspartate au -
cétoglutarate formant le glutamate et 1’oxaloacétate. L.’oxaloacétate est réduit au malate par
le malate déshydrogénase (MDH) et le NADH, H* (Murry, 1984).

AST
Aspartate + o Cetoglutarate » Glutamate + oxaloacétate

! o

MDH

Oxaloacétate + NADH + H* > Malate + NAD*

Réactif 1 : tampon, pH 7.8
Réactif 2 : substrat (NADH, LDH, MDH, a-cétoglutarate).
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2.2.6.6.2. Transaminase glutamopyruvique (TGP)

2.2.6.6.2.1.Principes

Le taux de diminution de la concentration de NADH, mesuré photométriquement, est
proportionnel & la concentration de catalyseur d’ALT présente dans I'échantillon (Murray et

al., 1984). Le principe est présenté selon la réaction suivante :

ALT
Alanine + o Cetoglutarate > Glutamate + Pyruvate

LDH

Pyruvate + NADH + H* > Lactate + NAD*

La diminution de la concentration en NADH est directement proportionnelle a
’activité enzymatique d’alanine aminotransférase dans 1’échantillon (Murry, 1984).

Reactif 1 : tampon, pH 7.8

Reéactif 2 : substrat (NADH, LDH, MDH, a-cétoglutarate).

2.2.6.6.3. Phosphatase alcaline

2.2.6.6.3.1. Principe

La phosphatase alcaline catalyse 1’hydrolyse de p-nitrophényl phosphate a pH 10.4 pour

donner le p-nitrophénol et le phosphate selon la réaction suivante :

Phosphatase alcaline
P — Nitrophénylphosphate » P- Nitrophénol + phosphate

La formation de p-nitrophénol est mesurée photométriqguement, ou elle est proportionnelle a

’activité catalytique de la phosphatase alcaline dans 1’échantillon (Rosalki et al., 1993).
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2.2.7. Dosages des parameétres hormonaux
2.2.7.1.Dosage de T3

Le dosage de T3 est un test quantitatif automatisé sur les instruments de la famillevidas,
permettant la mesure de la triiodothyronine libre dans le sérum ou le plasma humain (héparinate
de lithium) par technique ELFA (Enzyme Linked Fluorescent Assay).

2.2.7.1.1. Principe

Le principe du dosage associe la méthode immunoenzymatique par compétition a une détection
finale en fluorescence (ELFA).

L’échantillon est prélevé puis transféré dans le puits contenant un anticorps anti-T3 marqué a
la phosphatase alcaline (conjugué). Il s’effectue une compétition entre 1’antigéne présent dans
I’échantillon et ’antigéne T3 fixé sur le cone vis-a-vis des sites de 1’anticorps spécifique antiT3

conjugué.

Lors de I’étape finale de révélation, le substrat (4-methyl-ombelliferyl phosphate) est aspire
puis refoulé dans le cone, ’enzyme du conjugué catalyse la réaction d’hydrolyse de ce substrat
en un produit (4-methyl-ombelliferon) dont la fluorescence émise est mesurée a 450 nm. La
valeur du signal de fluorescence est inversement proportionnelle a la concentration en

trilodothyronine libre présente dans I’échantillon (Hamlaoui, 2019).
2.2.7.2. Dosage de T4

Le dosage de T4 est un test quantitatif automatisé sur les instruments de la famille VIDAS,
permettant la mesure de la thyroxine libre dans le serum ou le plasma humain (héparinate de

lithium) par technique ELFA (Enzyme Linked Fluorescent Assay).
2.2.7.2.1. Principe

Le principe du dosage associe la méthode immunoenzymatique par compétition a une détection
finale en fluorescence (ELFA).

L’échantillon est prélevé puis transféré dans le puits contenant un anticorps anti-T4 marqué a
la phosphatase alcaline (conjugué). Il s’effectue une compétition entre 1’antigene présent dans
I’échantillon et I’antigéne T4 fixé sur le cone vis-a-vis des sites de 1’anticorps spécifique anti-
T4 conjugué. Lors de I’étape finale de révélation, le substrat (4-méthyl-ombelliferyl phosphate)
est aspiré puis refoulé dans le cone, ’enzyme du conjugué catalyse la réaction d’hydrolyse de

ce substrat en un produit (4-méthyl-ombelliferon) dont la fluorescence émise est mesurée a 450
21
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nm. La valeur du signal de fluorescence est inversement proportionnelle a la concentration en
thyroxine libre présente dans I’échantillon (Hamlaoui, 2019).

2.2.7.3.Dosage de TSH

Le dosage de TSH est un test quantitatif automatisé sur les instruments de la famille VIDAS,
permettant la détermination immunoenzymatique de 1’hormone thyréotrope humaine dans le
sérum ou le plasma humain (héparinate de lithium) par technique ELFA (EnzymeLinked
Fluorescent Assay)(Yolken & Stopa, 1979).

2.2.7.3.1. Principe

Le principe du dosage associe la méthode immunoenzymatique sandwich en une étape a une
détection finale en fluorescence (ELFA).

Le cOne a usage unique sert a la fois de phase solide et de systéeme de pipetage. Les autres
réactifs de la réaction immunologique sont préts a I’emploi et répartis dans la cartouche.
Toutes les étapes du test sont réalisées automatiquement par I’instrument. Elles sont constituées

d’une succession de cycles d’aspiration/refoulement du milieu réactionnel (Hamlaoui, 2019).
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2.2.8. Dosages des parameétres du stress oxydatif

2.2.8.1.Préparation de I’homogénat

Un gramme d’organe des rats des différents groupes étudiés a été utilisé. Apres broyage et
homogénéisation des tissus dans le TBS (Tris 50 mM, NaCl 150m M, pH 7.4), on a procédé a
une centrifugation de la suspension cellulaire (9000 trous/min, 4°C, 15 min).

2.2.8.1.1. Dosage de I’acétylcholinestérase

L’activité spécifique de I’acétylcholinestérase (AChE) est mesurée au niveau du cerveau des
individus prélevés au 21°™ jours, selon la methode d’Ellman et al., (1961) qui consiste a
fournir a ’enzyme un substrat, I’acétylthiocholine (ASCh), dont I’hydrolyse libere de la
thiocholine (SCh) et de I’acide acétique. La quantité de thiocholine obtenue est proportionnelle
a I’activité enzymatique et révélée grace a une méthode colorimétrique faisant intervenir un ion
(Le dithiobisnitrobenzoate ou DTNB) qui se lie avec la thiocholine pour former un complexe

de couleur jaune que 1’on dose a 412 nm.

Les échantillons sont homogénéisés pendant quelques secondes dans 1 ml de solution
détergente (38,03 mg éthylene glycol tris-béta-aminoéthyl éther NNNN’ou EGTA, 1 ml triton
X 100%, 5,845 g Nacl, 80 ml tampon tris 10mMn, pH 7) a I’aide d’un homogénéisateur a
ultrasons (Sonifer B-30) puis centrifugés a 5000 tours/min pendant 5 minutes. Le surnageant

est utilisé immédiatement pour la mesure de I’activité AChE (Cheghib, 2020).
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L’activité spécifique de I’AChE est déterminée comme suit :

100 ul de surnageant sont additionnés a 100 pl de DTNB (0,1 M, pH 8) (39,6
mg de DTNB, 15 mg CO3 Na, dans 10 ml tris 0,1 M pH 7) et 1 ml du tampon
tris (0,1 M pH7)

!

Apres 3 a 5 minutes de repos nécessaire pour épuiser la réaction spontanée

!

100 pl de substrat acétylthiocholineiodide (23,6 mg ASCh dans 1 ml d’eau
distillee) sont ajoutes.

!

La lecture des densités optiques s’effectue a 412 nm toutes les 4 minutes
pendant 20 minutes contre un blanc ou le surnageant a été remplace par un

volume équivalent de solution détergente (100ul).
L’activité spécifique de I’ AChE est déterminée par la formule suivante :

ADo/mn vt
X = X Img de protéines
1,36 x 10* Vs

X : nanomole de substrat hydrolysé par minute et par mg de protéines (nM/mn/mg de protéines).

A Do : pente de la droite de régression obtenue apres hydrolyse du substrat en fonction du temps.

1,36 x 10* : coefficient d’extinction molaire du DTNB (M cm™?).

Vt : volume total dans la cuve : 1,3 ml [0,1 ml surnageant + 0,1 ml DTNB + 1 ml tampon tris (0,1 M, pH 7) + 0,1 ml
acetylthiocholine].

Vs : volume du surnageant dans la cuve : 0,1 ml.
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2.2.8.1.2. Dosage des vitellines et vitellogenines (Bradford,1976)

Le dosage des vitellines utilise le bleu brillant de coomassie (BBC) comme un réactif. La
solution de BBC se prépare comme suit: dissoudre 50 mg de BBC dans 25 ml d’éthanol 95°.
Aprés une agitation de 2 heures, on ajoute 50 ml d’acide orthophosphorique a 85% et on
compleéte a 500 ml avec de 1’eau distillée.

2.2.8.2.Dosage des protéines (Bradford, 1976)

Le dosage est réalisé comme suit: Prendre 100 pl de la couche intermédiaire obtenue apres
centrifugation, y additionner 4 ml de BBC, bien agiter puis passer a la lecture des densités
optiques au spectrophotometre a une longueur d’onde de 595 nm contre un blanc de gamme.
Les résultats sont exprimés en pug/mg d’ovaire. La gamme d’étalonnage est réalisée a partir

d’une solution d’albumine de sérum de beeuf (BSA) titrant 1 mg/ ml.

Tableau 2. Dosage des proteines: réalisation de la gamme d’étalonnage.
Tubes12345

Tubes 1 2 3 4 5 6
Solution d’albumine (ul) 0 20 40 60 80 100
Eau distillée (ul) 100 80 60 40 20 0
Réactif BBC (ml) 4 4 4 4 4 4
0.7
0e Y=0,006x+0,03  R?=0,990 .
© 05 >
(&}
c
S 04
2 .
g 03
o
< o2 -
0.1 ~
o®
0 20 40 60 80 100 120
0.1

Quantite d*Albumine (ug)

Figure 9. Dosage des protéines : droite de régression exprimant I’absorbance en fonction de
la quantité d’albumine (ng) (R2 : coefficient de détermination)
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2.2.9. Analyse statistique

Les résultats sont exprimés en moyenne + SEM. Les analyses statistiques des données ont été
réalisée a l'aide du logiciel GraphPad Prism (version 9).Les résultats ont été analyses a l'aide
d'une analyse de variance a oneway (ANOVA), suivie du test de Tukey pour comparer les
différents groupes de traitement (parametres biochimiques hormonaux, stress oxydatif et le
poids corporels/foie).Nous avons utilise le test t de Student pour les tests
neurocomportementaux (Open field /T maze).

Les différences sont considérées comme significatives, lorsque P < 0,05 ;
Hautement significatives, lorsque P < 0,01 ;

Trés Hautement significatives, lorsque P < 0,001 ; ou P : niveau de signification.
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« La science consiste a passer d'un étonnement a un autre»

Aristote.



RESULTATS

3. RESULTATS

3.1. Effet de I’abamectine chez les rattes non gestantes

3.1.1. Poids corporel

Dans la figure 10, le poids corporel des rattes a été affecté par I'abamectine (ABM), en effet au
10°™ jour nous avons observé que l'abamectine (ABM) a provoqué une diminution non
significative (p > 0 05) dans le groupe de rattes exposés a I'abamectine seulement (ABM), chez
les animaux traités avec I'abamectine et le gingembre (ABM-Gi) et chez les femelles toxiques

traitées avec de I'huile d'olive (ABM-V) par rapport aux Témoins (T).

Aprés le traitement, nous avons constaté au 13°™ jour et 18°™ jour une augmentation non
significative (p > 0,05) dans le groupe (ABM-Gi) par rapport au groupe témoin (T) et au groupe
toxique traité a I'huile d'olive (ABM-V), ainsi que une augmentation hautement significative

(p < 0.01) chez le groupe (V) comparativement au groupe (T).

Tandis qu'une diminution non significative (p > 0,05) pour les femelles contaminées par

I'abamectine et traitées a I'huile d'olive (ABM-V) par rapport au groupe (ABM-Gi).

CHANGEMENT PONDERAL (G)
FEMELLES NON GESTANTES

—_——T ABM ABM-Gi Gi  —¥— ABM-V Vv
270

260 5

250 —

e 2
240 2 — -_‘hh"h—H""“‘ﬂ*—-————___,________h_*
230

220

210

POIDS CORPORFL (G)

200

190
J4 J10 J13 J18

Figure 10. Changement pondéral des rattes non gestantes. Les résultats sont exprimés en
moyenne + SEM .Ns. (Différence non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p < 0.01; ***p <
0.001) (n=8).
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3.1.2. La glycémie
La figure 11 montre qu’au 21°™ jour l'insecticide a provoqué une diminution hautement

significative (P < 0,01) chez les rates exposés a I'abamectine seulement (ABM) par rapport au
groupe témoin (T) et nous observons une diminution significative (P > 0,05) chez les femelles

traitées par I'abamectine et le gingembre (ABM-G) par rapport au groupe témoin (T).

Nos résultats suggerent une diminution trés hautement significative (P < 0,001) chez les
femelles traitées au gingembre seulement (Gi) comparativement au lot témoins (T). Cependant,
une diminution significative (P > 0,05) chez le groupe (Gi) comparativement avec le lot

(ABM-Gi). Les groupes (V) et (ABM-V) n’ont révélé aucune différence significative.

Glycémie g/L

*a
*b
***a
i

ABM-Gi G ABM-V v

1,2

1
0,8 T

0,6

0,4

0,2

0
T ABM

Figure 11. Variation de la glycémie chez les rattes témoins (T), les rattes traitées par
I’abamectine seulement (ABM)), les rattes traitée avec 1’abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
groupe traitée avec le gingembre seulement (Gi), groupe traité avec ’abamectine et 1’huile

d’olive (ABM-V) et groupe traité a I’huile d’olive seulement (V)

Ns. Différence non significative P > 0,05 ; *P < 0,05 ; **P < 0,01 ; ***P < 0,001 (n=8).
a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.3. Dosage des Triglycérides

Nos résultats ont montré une diminution trés hautement significative (P<0,001) des
triglycérides chez les rattes traitées a 1’abamectine (ABM) et chez le groupe (ABM-V) par
rapport aux témoins (T).Une diminution significative (P < 0,05 ) chez les femelles traitées a
I’huile d’olive (V) comparativement avec le groupe témoins (T).

Les analyses statistiques n’ont relevé aucune différence significative chez le group (ABM-Gi)
et (Gi).

Triglycérides g/l

0,9
0.8
0,7 g
0.6 T
0.5 wHAg
wxkg T

0.4 +
0,3
0,2
0.1

0

T ABM ABM-Gi Gi ABM-V A%

Figure 12. Concentration plasmique des triglycérides chez les rattes témoins (T), les rattes
traitées par I’abamectine seulement (ABM), les rattes traitée avec ’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), groupe traitée avec le gingembre seulement (Gi), groupe traité avec 1’abamectine

et I’huile d’olive (ABM-V) et groupe traité a ’huile d’olive seulement (V)

Ns : Différence non significative P > 0,05 ; *P < 0,05 ; **P < 0,01 ; ***P < 0,001 (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.4. Le cholestérol total

Le taux de cholestérol montre une diminution hautement significative (P< 0,01) chez les
groupes (ABM) et (ABM-V) par rapport au groupe témoins (T). Les groupes (ABM-Gi), (Gi)
et (V) indiques une augmentation non significatives (P > 0,05) comparativement au groupe

témoins.

Cholestérol Total g/L

ABM-Gi Gi ABM-V v
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Figure 13. Concentration plasmique de cholestérol (g/l) chez les rattes témoins (T), les rattes

traitées par I’abamectine seulement (ABM), les rattes traitée avec I’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), groupe traitée avec le gingembre seulement (Gi), groupe traité avec 1’abamectine
et I’huile d’olive (ABM-V) et groupe traité a ’huile d’olive seulement (V)

Ns. Différence non significative P > 0,05 ; *P < 0,05 ; **P < 0,01 ; ***P < 0,001 (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.5. Dosage de 'urée

Dans la figure 14 le taux de l'urée sanguine montre une augmentation trés hautement
significative (P < 0,001) chez les rattes traitées a I’abamectine et ’huile d’olive (ABM-V) par
rapport aux témoins (T), avec une augmentation trés hautement significative (P < 0,001) chez
les groupes (Gi) comparativement avec (ABM-Gi), une diminution tres hautement significative

(P < 0,001) chez le groupe (V) par rapport au groupe (ABM-V).

Une augmentation trés hautement significative (P < 0,001) chez les femelles traitées a
I’abamectine et a I’huile d’olive (ABM-V) par rapport au groupe (ABM-Gi). Les analyses
statistiques n’ont relevé aucunes différences significatives chez les groupes (ABM) et (ABM-

Gi).

Urée Sanguine g/L

1.2
wE%g o
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Figure 14. Concentration plasmique de 1’urée chez les rattes témoins (T), les rattes traitées a
I’ Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre (ABM-Gi), les rattes
traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) et les

rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001 (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.6. Dosage de la créatinine

Le taux de la créatinine sanguine montre une diminution significative (p < 0.05) chez les
femelles traitées au gingembre (Gi) par rapport au groupe (ABM-Gi), avec une diminution
hautement significative (p < 0.01) chez les rattes traitées a I’abamectine et a 1’huile d’olive

(ABM-V) comparativement avec (ABM-Gi).

Les analyses statistiques n’ont révélé aucunes différences significatives chez les groupes
(ABM), (ABM-Gi) et (V).

Creatinine Sanguine mg/l

9
*b
8
**c
7
6
5
4
3
2
1
0
T ABM ABM-Gi Gi ABM-V v

Figure 15. Concentration plasmique de la créatinine chez les rattes témoins (T), les rattes
traitées a I’abamectine (ABM)), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a 1’abamectine et 1’huile d’olive (ABM-

V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001(n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V) ,c : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.7. Parametres hépatiques

3.1.7.1. Glutamate-oxaloacetate-transaminase (TGO /ASAT)

Dans la figure 16, l'activité de 'ASAT a montré une augmentation hautement significative (P
< 0,01) chez les rats femelles traités a I’abamectine (ABM), cependant, une augmentation
hautement significative (P < 0,01) chez les femelles traitées a I'abamectine et a I'huile d'olive

(ABM-V) par rapport au groupe témoin (T).

Une augmentation trés hautement significative (P < 0,001) a été observée chez les animaux

toxiques traités avec de I'huile d'olive (ABM-V) par rapport au groupe (V).
Une diminution hautement significative (P < 0,01) dans le groupe traité a l'abamectine et le

gingembre (ABM-Gi) par rapport au groupe (ABM-V).
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Figure 16. Variation de ’activité d'ASAT chez les rattes témoins (T), les rattes traitées a
I’abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’abamectine et le gingembre (ABM-Gi), les rattes
traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) et les

rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.7.2. Alanine aminotransférase (TGP / ALT)

L'abamectine a provoqué une augmentation hautement significative (P <0,01) du taux d’ALAT
chez les rats femelles exposés a l'abamectine (ABM) par rapport au groupe témoin (T). Ainsi
que, on observe une augmentation trés hautement significative (P < 0,001) chez les rats
femelles traités par I'abamectine et I'huile d'olive (ABM-V) par rapport au groupe témoin (T)
(Figure 17).

Cependant, le gingembre a amélioré ces valeurs dans le groupe traité avec de I'abamectine et
du gingembre (ABM-Gi), qui a montré une diminution trés hautement significative (P < 0,001)
par rapport au groupe (ABM-V). Nos résultats ont montré une augmentation tres hautement
significative (P < 0,001) chez les femelles exposées a I'abamectine et traitées a I'huile d'olive

(ABM-V) par rapport au lot non toxique traité a I'huile d'olive (V).

Les groupes (V) et (Gi) n'ont pas révélé de différence significative.
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Figure 17. Variation de I’activité d'ALAT chez les rattes témoins (T), les rattes traitées a
I’ Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre (ABM-Gi), les rattes
traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine et 1’huile d’olive (ABM-V) et les

rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

Ns. Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001, (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.7.3. Phosphatase alcaline (PAL)

Dans la Figure 18, le taux de phosphatase alcaline (exprimés en UL/I) a été mesurés au jour
21 dans les cing groupes de rates et ont montré une augmentation tres hautement significative
(P < 0,001) dans le groupe toxique (ABM) et chez les animaux traités avec l'abamectine et

I'huile d'olive (ABM-V) par rapport au groupe témoin (T).

Cependant, I'inhalation d'abamectine a provoqué une augmentation trés hautement significative
(P < 0,001) chez les femelles exposées a I'abamectine traitées a I'huile d'olive (ABM-V) par

rapport au groupe (V).

Les résultats obtenus montrent une diminution trés hautement significative (P < 0,001) chez les
femelles toxiques traitées au gingembre (ABM-Gi) par rapport aux femelles exposées a

I'abamectine traitées a I'huile d'olive (ABM-V).
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Figure 18. Variation de 'activité de la phosphatase Alcaline chez les rattes témoins (T), les
rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre (ABM-
Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile d’olive
(ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001),(n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi)
(ABM-V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.7.4. Le poids du foie

Les résultats du tableau 03 montrent une diminution trés hautement significative (P < 0,001)
du poids absolu du foie chez les femelles exposees a I'abamectine seule (ABM) par rapport au
groupe témoin (T), on observe une diminution hautement significative (P <0,01) chez les
femelles traitées a l'abamectine et a I'huile d'olive (ABM-V) par rapport au groupe témoin (T),
Une trés importante réduction hautement significative (P < 0,01) du poids relatif du foie est
observée chez les femelles toxiques non traitées (ABM) par rapport aux groupes témoins (T),
tandis qu'une diminution significative (P < 0,05) est observée chez les femelles toxiques traitées
a I'huile d'olive (ABM-V).

Les groupes (ABM-Gi) et (Gi), (V) n'ont pas révéle de différence significative.

Tableau 3. Variations du poids relatif et absolu du foie chez les rattes témoins (T), les rattes
traitées a I’Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’Abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et ’huile d’olive (ABM-

V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) ,(n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'undes lots, b : Comparaison entre (ABM-GIl) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).

<

n=8

Témoins ABM ABM-Gi Gi ABM-V
Paramétres n=8 n=8 n=38 n=38 n=38
MOQY £ SEM MOQOY £ SEM MOQOY £ SEM MOY £ SEM MOQY £ SEM MOQOY £ SEM
Poids absolu 8.06 +0.27 5.63+ 048  7.08+0.23 8.48+031  6.14+025°  7.71+0.37
du foie
Poids relatif 3.24 +0.11 277+0107"  2.88+0.09 3234018 2.66+0.10° 2.98 +0.14

du foie
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3.1.8. Dosages hormonaux

3.1.8.1. Concentration plasmique du Triiodothyronine T3

Nos résultats ont montré une diminution trés hautement significative (P<0,001) du taux de
trilodothyronine (T3) chez le groupe exposé a 1’abamectine (ABM) et le lot (ABM-V) par
rapport aux témoins (T). Une légere augmentation significative (p < 0.05) chez le groupe (Gi)

par rapport au groupe (ABM-Gi).

Une augmentation trés hautement significative (p < 0.001) chez les femelles traitée a ’huile

d’olive (V) comparativement avec le lot (ABM-V).
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Figure 19. Concentration plasmique de triiodothyronine T3 chez les rattes témoins (T), les
rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre (ABM-
Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine et 1’huile d’olive

(ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001),(n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.8.2. Concentration plasmique de Thyroxine (T4)

Les rattes exposées a I’abamectine (ABM), le groupe exposés a I’abamectine et ’huile d’olive
(ABM-V) | les rattes traitée a I’huile d’olive seulement (V) montrent une diminution trés
hautement significative (p < 0.001) du taux de thyroxine T4 comparativement aux témoins
(T).

Une augmentation tres hautement significative (p < 0.001) chez le groupe (V) par rapport au
groupe (ABM-V) ainsi que une diminution trés hautement significative (p < 0.001) chez le
groupe (ABM-V) comparativement avec le groupe (ABM-Gi).
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Figure 20. Concentration plasmique de Thyroxine T4 chez les rattes témoins (T), les rattes
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traitées a I’ Abamectine (ABM), les rattes traitées a 1I’Abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et ’huile d’olive (ABM-

V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001), (n=8)
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).



RESULTATS

3.1.8.3. Concentration plasmique de Thyréotrophine (TSH)

Les résultats obtenus dans la figure 21 montrent une augmentation trés hautement significative
(p<0.001) chez les femelles traitées a I’abamectine (ABM), avec une augmentation hautement
significative (p<0.01) chez les femelles traitées aI’abamectine et le gingembre (ABM-G) par
rapport aux témoins (T).

Une diminution tres hautement significative (p < 0.001) chez le lot (Gi), comparativement au
groupe (ABM-Gi) avec une diminution trés hautement significative (p < 0.001) chez le lot
(ABM-V) par rapport au groupe (ABM-Gi).
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Figure 21. Concentration plasmique de thyréotrophine TSH chez les rattes témoins (T), les
rattes traitées a I’ Abamectine (ABM)), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre (ABM-
Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine et 1’huile d’olive

(ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001), (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.9. Mesure de I’activité spécifique d’AChE chez les rattes non gestantes

Les résultats indiquent une diminution significative (p < 0.05) chez le lot traité a I’abamectine
(ABM), avec une diminution hautement significative (p < 0.01) chez le groupe (ABM-Gi) par
rapport au groupe témoins (T). Ainsi que une augmentation significative (p< 0.05) chez le
groupe (Gi) par rapport au groupe (ABM-GI).

Les femelles traitées a 1’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) montrent une augmentation
trés hautement significative (p <0.001) par rapport au groupe des rates traitée a I’abamectine
et le gingembre (ABM-Gi).
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Figure 22. Variation de I’activité spécifique d’AChE (nM/min/mg de protéine) chez les rattes
témoins (T), les rattes traitées a I’Abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’ Abamectine et le
gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine
et I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001), (n=8).
a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.1.10. Mesure du taux des vitellines ovarienne chez les rattes non gestantes

La figure 23 montre que le taux des vitellins ovarien est en augmentation hautement
significative (p< 0.01) chez les rates traitée & 1’abamectine (ABM), avec une augmentation
significative (p < 0.05) chez les femelles traitées a ’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V)

comparativement au groupe témoins (T).

Une augmentation significative (p < 0.05) chez les femelles traitées a I’abamectine et a I’huile

d’olive (ABM-V) comparativement avec le groupe (ABM-Gi).
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Figure 23. Variation du taux des vitellines ovarienne (ug/mg de tissus) chez les rattes témoins
(T), les rattes traitées a ’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile
d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001), (n=8).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V) , ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).



RESULTATS

3.1.11. Tests Neurocomportementaux

3.1.11.1. L’Open field (OF)

La figure 24 montre les différents paramétres du test du champ ouvert (Open field : OF).

Les résultats obtenus montrent sur la figure 24A une diminution trés hautement significative
(P <0,001) de la distance parcourue dans le lot exposé a lI'abamectine uniquement (ABM),
ainsi que chez les rats femelles traitées a I'abamectine et au gingembre (ABM-Gi) montrent
une diminution treés hautement significative (P < 0,001) dans une comparaison entre le jour 10
et le jour 18. Une diminution significative (P < 0,05) dans le lot traité au gingembre (Gi) au
jour 10 par rapport au jour 18.

En ce qui concerne le deuxieme paramétre (Figure 24B), qui est le temps passé dans la zone
périphérique au jour 10, on observe une diminution tres hautement significative (P < 0,001)

dans le lot traité a I'abamectine seule (ABM) par rapport au jour 18.

Chez les rates traitées avec de l'abamectine et du gingembre (ABM-Gi), montrent une
augmentation significative (P < 0,05) au jour 18 par rapport au jour 10. Une augmentation tres
hautement significative (P < 0,001) a été observée chez les rats femelles traités par I'abamectine

et 'huile d'olive (ABM-V) au jour 18 par rapport au jour 10.
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Figure 24. Variation des parametres du champ ouvert (Open field) chez les rattes témoins (T),

les rattes traitées a 1’abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’abamectine et le gingembre

(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile

d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

A ; distance parcourue B ; Le temps passé dans la partie périphérique(s)

y : comparaison entre jour 10 et 18

Ns. (Différence non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001),(n=8).
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3.1.11.2. Le test du T-Maze (ETM)

Au cours de I’expérimentation, on observe une augmentation hautement significative (p< 0.01)
de distance parcourue chez les femelles traitées a I’abamectine et gingembre (ABM-Gi) au jour
18 par rapport au jour 10. Tans dis que une diminution tres hautement significative (p < 0.001)
chez les femelles traités a I’abamectine et 1’huile d’olive (ABM-V) au jour 10 comparativement
au jours 18 , cependant au jour 18 le groupe (ABM-V) a montré une augmentation hautement
significative ( p < 0.01) par rapport au jour 10.

Les résultats obtenus dans la figure (25 B) ont montré une augmentation significative (p < 0.05)
du choix correct (correct choice) chez les femelles traitées a I’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi) au jour 18 par rapport au jour 10. Une augmentation significative (p < 0.05) a été
observée chez le groupe (ABM-V) au jour 18 par rapport au jour 10.
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Figure 25. Variation des parametres du test labyrinthe en T (T —Maze) chez les rattes témoins

(T), les rattes traitées a I’Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre

(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile
d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

Ns. (Différence non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=8).

A ; distance totale B ;

Correct choice

y : comparaison entre jour 10 et 18

44



RESULTATS

3.2. L’effet de I’abamectine chez les rattes gestantes

3.2.1 Poids corporel

Au cours de I’expérimentation, le poids corporel des rattes (exprimé en gramme) a été pris et
présenté au jour 04, 13, 10, 18 (Figure 26).

Au 4°™ jour et 10°™ jour gestationnel, ’analyse statistique n’a montré aucune différence
significative (P>0,05) du poids corporel des rattes de tous les groupes par rapport aux témoins
(T).Les femelles gestante du groupe (ABM-Gi) indiquent une augmentation significative (p <

0.05) parallélement avec le groupe (ABM-V)) au jour 13 par rapport aux témoins.
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Figure 26. Changement pondéral des rattes durant la gestation au cours de I’expérimentation
Les résultats sont exprimés en moyenne £ SEM. *p < 0.05 ; **p < 0.01; ***p < 0.001, (n=4).
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3.2.2 La glycémie

Dans la figure 27, le taux de la glycémie gestationnelle a montre une diminution tres hautement
significative (p <0.001) chez les femelles gestantes traitées a I’abamectine (ABM), ainsi que
une diminution hautement significative (p < 0.01) chez les femelles gestantes traitée a

I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) par rapport au groupe témoins (T).

Une augmentation significative (p < 0.05) chez les femelles gestantes traitées a 1’huile d’olive
seulement (V), cependant une diminution significative (p < 0.05) chez les femelles gestantes

traitées a I’abamectine et 1’huile d’olive (ABM-V) par rapport au groupe (ABM-Gi).
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Figure 27. Variation de la glycémie chez les rattes gestantes : témoins (T), les rattes traitées
par ’abamectine seulement (ABM), les rattes traitée avec 1’abamectine et le gingembre (ABM-
Gi), groupe traité avec le gingembre seulement (Gi), groupe traité avec I’abamectine et 1’huile

d’olive (ABM-V) et groupe traité a I’huile d’olive seulement (V)

Ns : Différence non significative P > 0,05 ; *P < 0,05 ; **P < 0,01 ; ***P < 0,001(n=4).
a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V), ¢
: Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.3 Dosage des Triglycérides

La figure 29 montre une augmentation tres hautement significative (p <0.001) chez les groupes
(ABM) et (ABM-V) par rapport aux témoins (T).

Le groupe (V) indiqgue une diminution trés hautement significative (p < 0.001)
comparativement avec le groupe (ABM-V).ainsi qu’une augmentation hautement significative

(p < 0.01) chez le groupe (ABM-V) a été observé par rapport au groupe (ABM-Gi).
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Figure 28. Concentration plasmique des triglycérides gestationnel chez les rattes témoins (T),
les rattes traitées par I’abamectine seulement (ABM), les rattes traitées avec ’abamectine et le
gingembre (ABM-Gi), groupe traité avec le gingembre seulement (Gi), groupe traité avec

I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) et groupe traité a I’huile d’olive seulement (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.4. Le cholestérol total

Durant cette expérimentation le cholestérol total gestationnel (g/l) a été mesuré le 21eme jour
apres le sacrifice. Nos résultats suggérent que le taux du cholestérol est en diminution non
significative (P > 0,05) chez les groupes (ABM) et (ABM-V) comparativement avec lot

témoins (T).

Cependant, nous avons remarqué une augmentation non significative ((P > 0,05) du taux de

cholestérol chez les groupes (ABM-Gi), (Gi) et (V) par rapport au lot témoins (T).

Les analyses statistiques n’ont révélé aucune différence significative.
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Figure 29. Variation du cholestérol total jour gestationnel 21 chez les rattes témoins (T), les
rattes traitées a I’ Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre (ABM-
Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine et I’huile d’olive

(ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.5. Dosage de I'urée

Les résultats indiquent une augmentation non significative (p > 0.05) chez les femelles traitées
a I’abamectine (ABM) par rapport au groupe témoins (T), en outre on observe une légere
diminution non significative (p > 0.05) chez les lots (ABM-V) et (ABM-Gi) par rapport au

témoin (T). Les analyses statistiques n’ont révélé aucune différence significative.
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Figure 30. Concentration plasmique de 1’urée au jour gestationnel 21 chez les rattes témoins
(T), les rattes traitées a ’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et I’huile

d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.6. Dosage de la créatinine

Les résultats obtenus ont montré une diminution significative (p< 0.05) de la créatinine chez
les rattes gestantes traitées a I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) comparativement avec le
groupe exposée a I’abamectine et le gingembre (ABM-Gi) ainsi que une augmentation non

significative (p > 0.05) chez le groupe (ABM) par rapport au groupe (T).

L’analyse statistique n ont relevé aucune différence significatives.
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Figure 31. Concentration plasmique de la créatinine au jour gestationnel 21. Chez les rattes
témoins (T), les rattes traitées a I’Abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’ Abamectine et le
gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et
I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.7. Parametres hépatiques

3.2.7.1 Alanine aminotransférase (TGP / ALT)

Les rattes gestantes traitées a 1’abamectine (ABM) montrent une augmentation non
significative (p > 0.05) du taux d’alanine aminotransférase TGP ainsi que les groupes (ABM-
Gi) et (ABM-V) indiquent une diminution non significative (p > 0.05) par rapport au groupe

témoins (T).

Les analyses statistiques n’ont relevé aucune différence significative.
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Figure 32. Variation de ’activité d'ALAT gestationnel chez les rattes témoins (T), les rattes
traitées a 1’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a 1’abamectine et ’huile d’olive (ABM-

V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.7.2. Glutamate-oxaloacetate-transaminase (TGO /ASAT)

Le taux du glutamate-oxaloacetate —transaminase TGO montre une augmentation hautement
significative (p< 0.01) chez les femelles gestantes traitées a I’abamectine (ABM) par rapport
au lot témoins (T), une légére diminution non significative (p > 0.05) chez les lots (ABM-Gi)
et (ABM-V) par rapport aux témoins (T).

Les analyses statistique n ont révelé aucune différence significatives chez le groupes (ABM-
Gi),(Gi),(ABM-V) et (V).
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Figure 33. Variation de I’activité d'ASAT gestationnel chez les rattes témoins (T), les rattes
traitées a 1’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre (ABM-Gi),
les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile d’olive (ABM-

V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre T, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) et (ABM-V) avec (V),
¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.7.3. Phosphatase alcaline (PAL)

Une diminution non significative (p > 0.05 ) du taux de phosphatase alcaline chez les femelles
gestantes traitées a 1’abamectine et le gingembre (ABM-Gi) par rapport au groupe témoins (T),
par contre une augmentation non significative (p > 0.05 )chez les groupes (ABM-V) et (ABM)
comparativement avec le lot témoins (T), on remarquant que le groupe (V) montre une

diminution hautement significative (p< 0.01) par rapport au groupe (ABM-V).
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Figure 34. Variation de ’activité de la phospatase alcaline gestationnel chez les rattes témoins
(T), les rattes traitées a ’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et 1’huile
d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V).

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.7.4. Le poids du foie

Les résultats du tableau 04 montrent une diminution trés hautement significative (P < 0,001)
du poids absolu et relatif du foie chez les femelles exposées a I'abamectine (ABM) par rapport
au groupe témoin (T), on observe une diminution hautement significative (P <0,01) chez les
femelles traitées a I'abamectine et a I'huile d'olive (ABMV) par rapport au groupe témoin (T),
ainsi que une diminution significative (p < 0.05 ) chez le groupe (ABM-Gi ) par rapport au

témoins (T).

Une réduction significative (P < 0,05) du poids relatif et absolue du foie a été observée chez
le groupe (ABM-Gi) par rapport aux groupes (Gi).

Les groupes (Gi) et (V) n'ont pas révélé de différence significative.

Tableau 4. Variations du poids relatif et absolu du foie gestationnel chez les rattes témoins (T),
les rattes traitées a 1’abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’abamectine et le gingembre
(ABM-G), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a 1’abamectine et I’huile

d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a ’huile d’olive (V)
Ns. (Differance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'undes lots, b : Comparaison entre (ABM-GIl) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).

Témoin ABM ABM-Gi Gi ABM-V v
Parametres n=4 n=4 n=4 n=4 n=4 n=4
MOY =
MOY = SEM MOY = SEM MOY = SEM SEM MOQOY = SEM MOQOY = SEM
POidS_ absolu 8,35 + 0,20 5,47 + 0,46***a 6,49 +0,158*h 8,09 + 0,16 5,96 + 0,29**a 6,83 + 0,57
du foie
ZSI?OSierelatlf 2,70 + 0,06 1,74 £ 0,15***3 2,093 +0,018*ab 2,72 +0,06 1,95 +0,12**a 2,28 +0,18
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3.2.8. Parametres hormonaux

3.2.8.1 Concentration plasmique du Triiodothyronine (T3)

Le taux plasmique du triiodothyronine T3 indique une augmentation tres hautement
significative (p < 0.001) chez les femelles traitées a ’abamectine (ABM) par rapport au lot
témoins (T).par contre on observe une diminution non significatives (p > 0.05) chez les groupes
(ABM-Gi), (Gi), (ABM-V) et (V) comparativement avec le groupe témoins (T).

Une légére diminution non significative (p > 0.05) chez le groupe (ABM-V) par rapport (ABM-
Gi).

Les analyses statistiques n’ont révélé aucunes différences significatives chez les groupes

(ABM-Gi), (Gi), (ABM-V) et (V).
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Figure 35. Concentration plasmique de triiodothyronine T3 gestationnel chez les rattes témoins
(T), les rattes traitées a I’Abamectine (ABM), les rattes traitées a I’ Abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a 1’abamectine et 1’huile
d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V) ,c : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.8.2. Concentration plasmique du taux de Thyroxine (T4)

Le taux de la thyroxine gestationnel montre une diminution tres hautement significative (p <
0.001) chez les groupes (ABM), (Gi) et (ABM-V) par rapport au lot témoins (T).ainsi qu’une
diminution significative (p < 0.05) chez le groupe (ABM-Gi) comparativement avec groupe

témoins (T)

Le groupe des femelles traitées au gingembre (Gi) montre une diminution significative (p <
0.05) par rapport au groupe (ABM-Gi).
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Figure 36. Concentration plasmique de Thyroxine T4 gestationnel chez les rattes témoins (T),
les rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a 1’abamectine et le gingembre
(ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a 1’abamectine et 1’huile

d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V).
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.8.3. Concentration plasmique du taux de Thyréotrophine (TSH)

Le taux de TSH montre une diminution significative (p < 0.05) chez le groupe (Gi) et une
diminution hautement significative (p < 0.01) chez le groupe (V) par rapport au lot témoins
(T). Ainsi qu’une diminution trés hautement significative (p < 0.001) chez les lots (Gi) et (V)
par rapport aux groupes (ABM-Gi) et (ABM-V).
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Figure 37. Concentration plasmique de Thyréotrophine (TSH) gestationnel chez les rattes
témoins (T), les rattes traitées a 1’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et le
gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine et
I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.9. Mesure de ’activité spécifique d’AChE chez les rattes gestantes

La figure 38 montre une diminution significative (p < 0.05) chez les rattes femelles gestante
traités a ’abamectine et ’huile d’olive (ABM-V).

Une diminution hautement significative (p< 0.01) chez les femelles gestantes traités a
I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) comparativement avec (ABM-Gi).

Les analyses statistiques n’ont révélé aucune différence significative chez les groupes
(ABM),(ABM-Gi),(ABM-V) et (V).
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Figure 38. Variation de ’activité spécifique d’AChE gestationnel (nM/min/mg de protéine)
chez les rattes témoins (T), les rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a
I’abamectine et le gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées

a I’abamectine et I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi) (ABM-
V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.10. Taux des vitellines ovarienne chez les rattes gestantes

Le taux des vitellines ovarienne montre une augmentation significatives (p < 0.05) chez le
groupe (ABM-V) par rapport au lot témoins (T).

Une augmentation non significative (p > 0.05) chez le groupe (ABM-V) comparativement avec
le groupe (ABM-Gi).

Les analyses statistiques n’ont révélé aucune différence significative chez les groupes (ABM),

(ABM-Gi), (Gi) et (V).
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Figure 39. Variation du taux des vitellines ovarienne gestationnel (ug/mg de tissus) chez les
rattes témoins (T), les rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a ’abamectine et
le gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a ’abamectine

et I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)
Ns. (Différance non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

a : Comparaison entre (T) et I'un des lots, b : Comparaison entre (ABM-Gi) avec (Gi)
(ABM-V) avec (V), ¢ : Comparaison entre (ABM-Gi) et (ABM-V).
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3.2.11. Tests neurocomportementaux chez les rattes gestantes

3.2.11.1 L’Open Field (OF)

La figure 40 montre les différents paramétres du champ ouvert (Open Field) durant la gestation.
Les résultats obtenus montrent sur la figure 40 A une diminution significative (P < 0,05) de
la distance traversée dans le lot expose a I'abamectine uniquement (ABM) au jour 18 par

rapport au jour 10.

Chez les rates traitées avec de I'abamectine et du gingembre (ABM-Gi), une augmentation tres
hautement significative (P < 0,001) au jour 18 par rapport au jour 10. Une augmentation tres
hautement significative (P < 0,01) chez les rats femelles gestantes traités par le gingembre (Gi)

au jour 18 par rapport au jour 10.

Les résultats obtenus ont montré une légére augmentation significative (P < 0,05) chez le
groupe (ABM-V) en comparant entre jour 18 et 10, tandis qu’une diminution hautement

significative (P < 0,01) chez le groupe (V) par rapport aux jours 18 et 10.

En ce qui concerne le deuxieme parametre (Figure 40 B), qui est le temps passé dans la zone
périphérique au jour 18, on observe une augmentation trés hautement significative (P < 0,001)

dans le lot traité a I'abamectine et gingembre (ABM-Gi) par rapport au jour 10.
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Figure 40. Variation des paramétres du champ ouvert (Open field) durant la gestation chez les
rattes témoins (T), les rattes traitées a [’abamectine (ABM), les rattes traitées a I’abamectine et
le gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a I’abamectine
et I’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a I’huile d’olive (V)

A ; distance parcourue B ; Le temps passé dans la partie périphérique(s)
Ns. (Différence non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

y : comparaison entre jour 10 et 18.
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3.2.11.2. T-maze test durant la gestation

Au cours de la gestation, on observe une diminution trés hautement significative (p < 0.001)
de distance parcourue chez les femelles gestantes traitées a I’abamectine et gingembre (ABM-
Gi) au jour 10 par rapport au jour 18. En outre on constate une diminution hautement
significative (p< 0.01) chez les femelles gestantes traités a I’abamectine et 1’huile d’olive

(ABM-V) au jour 10 comparativement au jour 18.

Les résultats obtenus dans la figure (41 B) ont montré une diminution hautement significative
(p < 0.01) du choix correct (correct choice) chez les femelles traitées a 1’abamectine et le
gingembre (ABM-Gi) au jour 10 par rapport au jour 18. Ainsi qu’une diminution significative

(p < 0.05) a €té observée chez le groupe (ABM-V) au jour 10 par rapport au jour 18.
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Figure 41. Variation des paramétres du test labyrinthe en T (T —Maze) durant la gestation chez

les rattes témoins (T), les rattes traitées a I’abamectine (ABM), les rattes traitées a ’abamectine

et le gingembre (ABM-Gi), les rattes traitées au gingembre (Gi), les rattes traitées a

I’abamectine et ’huile d’olive (ABM-V) et les rattes traitées a 1’huile d’olive (V)

Ns. (Différence non significative p > 0.05 ; *p < 0.05 ; **p< 0.01 ; ***p < 0.001) (n=4).

y : comparaison entre jour 10 et 18.
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DISCUSSION

4. Discussion

Les pesticides contribuent a l'agriculture actuelle pour répondre aux besoins d'une population
croissante. L'utilisation des pesticides ne se limite pas a l'agriculture, mais ils sont également
utilisés pour lutter contre les parasites domestiques, les insectes vecteurs de maladies et le
jardinage domestique. Mais ils sont trés toxiques par nature et présentent des risques aigus

pour la santé humaine et I'environnement (Rani et al., 2021).

Des études ont documenté des associations négatives indépendantes entre I'exposition prénatale
a des produits chimiques environnementaux et l'adversité sociale avec le développement

neurologique de l'enfant (Hyland et al.,2022).

Cependant, les effets potentiels sur la santé associés a I'exposition aux pesticides pendant la
grossesse sont devenus une préoccupation majeure de santé publique en raison l'utilisation
généralisée des pesticides et de la grande sensibilité du feetus , de la femme enceinte aux foetus
et de la mére enceinte aux expositions toxiques (Wanga, et al., 2012).De plus la santé
reproductive a fait l'objet d'un intérét secondaire, avec des études portant a la fois sur
I'exposition maternelle et paternelle aux pesticides en relation avec deés l'infertilité, les fausses
couches, la mortinatalité, l'accouchement prématuré, le faible poids de naissance et les

malformations congénitales (Savitz et al., 1997).

Au cours de cette étude nous avons remarqué une diminution du poids corporel chez les
femelles gestantes et non gestantes exposées a 1’abamectine, la réduction de la prise de poids
est utilisée comme indicateur de la toxicité et de la détérioration de I'état de santé général des
rats. Cette réduction peut étre due a I'effet des pesticides sur le tractus gastro-intestinal par la
perte d'appétit et/ou une mauvaise absorption de la nourriture entrainant une réduction de la
consommation d'aliments et d'eau chez les rats traités par des pesticides (Venkateshwarlu et
al., 1997). En effet, la diminution du poids corporel pourrait également étre due a lI'anorexie,
c'est-a-dire a une perte massive de masse grasse et de masse corporelle sans graisse (De Caprio
et al., 2005).

De plus I’amélioration des poids corporels des lots traités par le gingembre pourrait étre
expliquée par le pouvoir de la plante a restaurer le stock en triglycérides, grace a I’amélioration
de Tlinsulinosécrétion et de la glycémie observée. (Farnier, 2002 ; Babu et al.,

2007 ;Mehaoul, 2019).
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D’une part, selon Thenmozhi , (2019), L'hypoglycémie est la complication aigué du diabéte
sucré et l'urgence diabétique la plus courante. Elle est associée a une morbidité et une mortalité
considérables. Elle peut étre causée par un apport excessif d'insuline ou dagents

hypoglycémiants oraux, une alimentation insuffisante ou une activité physique excessive.

Nos résultats mettent en évidence une réduction trés hautement significative (p < 0.001) Chez
les femelles gestantes et non gestantes, par contre une étude de (Sadeghi-Hashjin et al., 2008)
a indiqgué que l'exposition aux pesticides organophosphorés peut supprimer les niveaux

excessifs de glucose sanguin sans effet sur le glucose sanguin basal chez les animaux a jeun.

Bien que des études épidémiologiques aient examiné les associations entre l'exposition
professionnelle aux pesticides et différents effets néfastes sur la santé, une étude a montré que
méme chez les poissons, le traitement a I'abamectine a provoque une hypotriglycéridémie (EI-
Said, 2007) en comparons avec notre travail, nous avons constaté que méme 1’inhalation par
I’abamectine chez les rates non gestantes a montré une diminution trés hautement significatives
(p < 0.001) par rapport au groupe témoins, par contre durant la gestation , nous avons
démontré que le taux de la triglycéride est en augmentation trés hautement significatives (p <

0.001) par rapport au groupe témoins.

L’étude de Hamed et al., (2015) a révélé que le niveau de triglycéride est en augmentation
chez le mal albinos, Ces résultats rejoignent ceux de la littérature que I’hypertriglycéridémie
majeure est définie par une augmentation du taux plasmatique des triglycérides. Devant une
hypertriglycéridémie majeure, la réalisation d’un lipidogramme par ultracentrifugation ou par
électrophorese des lipoprotéines sur gel de polyacrylamide doit étre effectuée. Le bilan doit

aussi comporter un dosage du cholestérol total (Lecerf, 2005).

Le cholestérol circule dans le milieu aqueux et extracellulaire de I'organisme grace a cinq grands
types de lipoprotéines (chylomicrons, lipoprotéines de trés basse densité [VLDL], lipoprotéines
de densité intermédiaire [IDL], LDL et lipoproteines de haute densité [HDL]).D’un part, le foie
est I'organe clé du métabolisme du cholestérol et de la régulation des taux plasmatiques de
cholestérol (Wadhera et al.,2016).Nos résultat suggére que I’administration du gingembre
3ml/kg mélangé avec I’huile d’olive a un effet modérateur sur le taux de triglycéride et le

cholestérol par rapport a I’exposition inhalatrice d’abamectine.
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Certaines recherches ont rapporté une diminution des niveaux de cholestérol et de triglycérides
en stimulant la conversion du cholestérol en acides biliaires, ce qui entraine I'élimination du
cholestérol de l'organisme. Par ailleurs , un constituant pur du gingembre [E-8 beta, 17
epoxylabd-12-ene-15, 16-dial (ZT)], s'est avéré inhiber la biosynthese du cholestérol dans le
foie homogénéisé de rat, dans une autre étude le gingembre n'a pas réduit les lipides sanguins
de maniere significative chez les lapins nourris au cholestérol (0,3 gr/kg per 0s) (RezaAlizadeh-
Navaei, 2008).

D’un autre part, le rein est I'organe cible de nombreux xénobiotiques (médicaments, toxiques
industriels ou environnementaux, mycotoxines) dont il est la principale voie d'excrétion.
L'intoxication aigué par de nombreux métaux lourds, des hydrocarbures et certains pesticides

induit une insuffisance rénale aigué par nécrose tubulaire (Stengel, 1996 ).

Nos résultats montrent une diminution de la créatinine et I’'urée chez les femelles non gestantes
par contre une augmentation non significative (p > 0.05) chez les femelles gestantes exposées
a I’abamectine en cohérant avec les résultats trouvé par Oularbi et al., (2015),ont montré une
augmentation significative (p < 0,05) de la concentration plasmatique en créatinine. Selon
Mekawy et al., (2018) , le niveau de créatinine est un indicateur utile dans la détection précoce
de la toxicité rénale induite par lI'abamectine .Une concentration élevée de créatinine sérique
peut étre attribuée a une faible filtration glomérulaire dans les reins et reflete une anomalie dans

les tubes. Par conséquent, les extraits de gingembre pourraient avoir un effet protecteur puissant

contre la néphrotoxicité induite par divers toxiques (Gabr et al.,2019).

Par ailleurs les maladies du foie constituent une préoccupation mondiale, et les traitements
médicaux disponibles ont une efficacité limitée (Manfo et al., 2014). Les pesticides sont
métabolisés dans le foie et I’on suppose qu'ils contribuent a la cancérogenese du foie par le biais
des altérations de I'adhésion cellulaire, stress oxydatif, génotoxicité, promotion de tumeurs,

immunotoxicité et action hormonale (VoPham ,2017).

L'inhalation d'Abamectin a provoqué une hépatotoxicité, ce qui indique une augmentation des
transaminases AST/ALT, ce qui est cohérent avec les résultats trouvés par Yildirim et al.,
(2010) expliquent que des taux élevés d'aminotransférase (ATL) alertent les médecins pour les

maladies affectant le foie et peuvent refléter une lésion hépatique. Les principales causes d'une
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forte augmentation des aminotransférases dans le sérum, soit de la destruction des tissus qui les

contiennent ou de modifications de la membrane de perméabilité (Pariente, 2013).

Les PAL alcalines augmentent dans les cas de cholestase, d'insuffisance hépatique avec
réduction du nombre des hépatocytes, et des causes variées. (Lienhardt-Roussiea et al.,
2017).11 s'agit d'une enzyme présente dans de nombreux tissus. Elle hydrolyse les phosphates
organiques et libere des phosphates minéraux insolubles, qui sont essentiels pour la calcification
et la minéralisation du squelette et On pense également qu'elle joue un réle de "transporteur"
de radicaux et d'autres substances (lipides et Ca dans l'intestin). (Chevrot, 2007). En outre, La
famine provoque des Iésions et la mort des hépatocytes, ce qui entraine une augmentation des
aminotransférases, par ailleurs I'népatite induite par la malnutrition est fréquente chez les
personnes souffrant d'anorexie nervosa, en particulier lorsque l'indice de masse corporelle
diminue (Rosen et al., 2017).

L'effet hépatoprotecteur de I'extrait de gingembre sur de nombreuses lesions hépatiques
d'origine chimique et médicamenteuse a été démontré dans des études sur le rat par des preuves
biochimiques et histopathologiques sériques au cours des deux dernieres décennies (Huang
,2019).Ce qui définit que les produits a base de gingembre exercent leur effet antioxydant en
éteignant les radicaux libres grace au développement de composés polyphénoliques (6-
gingérols et leurs dérivés) ( Farag et al., 2010). Le groupe de rats femelles supplémenté en
gingembre (Zingiber officinale) dans de rl'huile d'olive ont une légere amélioration des
parametres hépatiques (AST/ALT) par rapport au groupe témoin selon (Sakr, 2007), ces
résultats montrent que le traitement des rats avec un autre pesticide (mancozébe) et du
gingembre (melangé a de l'eau distillée), indique I'efficacité du gingembre dans la prévention

de la maladie et de I'népatotoxicité.

Cependant, les résultats montrent une diminution du poids relatif et absolu du foie chez les
femelles gestantes et non gestantes par rapport a (EI-Gendy et al., 2015) ont montré qu'il y

avait une augmentation des poids relatifs (gm/100 gm de poids corporel) du foie.

Depuis quelques décennies, des rapports provenant de plusieurs pays montrent une hausse de
I’incidence des maladies de la thyroide (incluant hypo- et hyperthyroidies, thyroidites auto-
immunes et cancers), ainsi que I’augmentation de certains troubles neurodéveloppementaux

pour lesquels un facteur étiologique thyroidien est possible. L’exposition a des perturbateurs
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endocriniens présents dans notre environnement chimique est 1’'une des hypothéses explicatives
examinée (Campos & Freire, 2016).

Les hormones thyroidiennes possédent une méme structure organique : la thyronine, formée
par deux noyaux aromatiques reliés par un pont éther. Les hormones se différencient entre elles
par le nombre et la place variables des atomes d'iode qu’elles portent (Pérez-Martin,
2007).Dans la circulation sanguine, les hormones thyroidiennes tétra-iodothyronine ou
thyroxine (T4) et triiodothyronine (T3) sécrétées par la glande thyroide apres protéolyse de la
thyroglobuline sont présentes sous forme libre (T4L et T3L) et liées a des protéines de transport
(T4T et T3T) (Gauchez, 2014).

Des études épidémiologiques font état d'associations entre la TSH et/ou la TH en fonction de
I'exposition a de nombreux pesticides persistants et non persistants. De méme, des données
expérimentales suggérent que les pesticides peuvent agir comme des perturbateurs thyroidiens,
en affectant I'axe HPT a plusieurs niveaux : regulation centrale, captation de l'iode, production
et distribution des TH, ou encore liaison des TH a des transporteurs membranaires ou des
récepteurs (Leemans et al., 2019).

Dans notre travail actuelle , nous avons démontré que I’inhalation d’ABM de dose
5.04mg/l/1h pourrait étre la cause d’une hypothyroidie ce que signific une augmentation du
taux de TSH et une diminution du taux T4/T3 chez les femelles non gestantes et une
augmentation de taux de T4 a été observé chez les femelles gestantes , selon les résultats
(Hassan & Meligi, 2017) ,il a été démontré que le la diminution des niveaux de T4 pourrait
étre attribuée a la carence en iode puisque la glande n'a pas réussi a synthétiser la T4 et, par

conséquent, I'nypothyroidie se produit.

Selon une étude la T4 est la principale hormone produite par la glande thyroide, qui ne produit
gu'une petite quantité de T3. Seuls 20 % ou moins de la T3 présente dans les tissus périphériques
proviennent de la glande thyroide (Magri et al., 2019). Ainsi que la T4 étant a bien des égards
considérés comme une prohormone de la T3, plus puissante. Le déficit en T3 est responsable
des manifestations cliniques et biochimiques de I'nypothyroidie (Kostoglou-Athanassiou &
Ntalles, 2010).

L'atteinte cognitive qui pourrait étre associée a I'nypothyroidie clinique a été décrite dans des
grandes études observationnelles conduites chez des patients hypothyroidiens en comparaison

a des sujets contrbles (sains ou avec pathologie thyroidienne en euthyroidie , L'implication des
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hormones thyroidiennes dans le fonctionnement cérébral apparait cependant étre une réalité, et
une dysthyroidie doit toujours étre recherchée, car elle peut aggraver un trouble cognitif d'autre
étiologie (Papaefthymiou et al., 2016).

Le gingembre présente de nombreux avantages pour la santé, I'un des principaux est de
contribuer a réduire l'inflammation, il est nécessaire pour traiter les affections thyroidiennes
auto-immunes. En fait, certaines études ont montré que les composés du gingembre ont des
propriétés pharmacologiques similaires a celles des anti-inflammatoires non stéroidiens
(Mashhadi et al., 2013). D’apres Al-Amoudi, (2018) le gingembre est une plante traditionnelle
largement utilisée comme épice ou médecine populaire. Etude évalue I'effet antioxydant de
I'extrait de gingembre sur la toxicité thyroidienne induite par le lambda-cyhalothrine LCT chez
les rats albinos. Par ailleurs des chercheurs scientifiques confirment I'importance d'une
alimentation saine sur la santé. C'est pourquoi, I'huile d'olive, pilier du régime méditerraneen,
fait I'objet de nombreuses recherches pour confirmer les vertus ancestrales qui lui sont
attribuées (Henry, 2003).

De nombreuses études epidémiologiques se sont penchées sur les effets neurologiques en lien
avec une exposition aigué ou chronique a des pesticides (Blanc-Lapierre et al., 2012).Ainsi
qu’ont suggéré un impact de ces substances sur la survenue de maladies neurodégénératives.
Dans nos résultats nous avons observé une diminution significative (p < 0.05) de l'activité
spécifique de I'Acétylcholinestérase chez les femelles non gestantes traitées avec I'abamectine
,selon (Bunya et al., 2016) a montré que méme un autre pesticide, l'activité de I'AChE est
inhibée trés rapidement et de maniere dose dépendante avec un nadir de I'AChE survenant a
environ 3 heures apres I'empoisonnement quelle que soit la dose de parathionadministrée. En
cohérant avec ’etude de Puttacharya et al., (2013), il a constaté que I'abamectine réduit la
réponse a l'acétylcholine, tout comme le derquantel. De plus I'acétylcholinestérase est impliquée
dans la fin de la transmission des impulsions par hydrolyse rapide du neurotransmetteur
acetylcholine dans de nombreuses voies cholinergiques du systéme nerveux central et
périphérique (Colovié et al., 2013).

L'incidence des grossesses multiples a augmenteé au fil du temps et est associée a un risque élevé
de mortalité et de morbidité périnatale (Mocarzel & Nicolielo, 2022). Chez la rate gestante,
I'inversion précoce des couches germinales entraine le développement du sac vitellin qui

persiste jusqu'a la fin de la grossesse (Delorme et al., 1983).Nos résultat indique une
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augmentation non significative (p > 0.05) de taux de vitelline et une augmentation hautement
significative (p < 0.01) chez les femelles non gestantes exposée a I’abamectine . La plupart des
études ont démontré que le sac vitellin visceéral avec sa circulation vitelline est la principale
voie de transmission intra-utérine des anticorps homologues et hétérologues, ainsi que d'autres

protéines sériques, notamment I'albumine (lapin et rat) (Seibel, 1974).

Les effets déléteres de ’anxiété sur le cours de la grossesse, le foetus, ’enfant et la mére sont
bien documentés. Toutefois, la notion d’anxiété prénatale demeure sujette a débat quant a sa
définition et a son évaluation. Des études empiriques récentes suggerent que 1’anxiété
specifique a la grossesse (ASG) est une entité clinique distincte (Reeves, 2017). Dans un cadre
non pathologique, l'anxiété est un état de préparation cognitif et comportemental qu'un
organisme mobilise en réponse a une menace potentielle éloignée dans l'espace ou dans le
temps. L'anxiété est alors désignée comme une réponse adaptative de haute vigilance qui permet
a l'organisme de naviguer dans un environnement inconnu dans lequel un danger ou un stress
est ressenti. Dans sa forme pathologique, ’anxiété est un état de mauvaise adaptation qui

empéche 1’organisme a répondre adéquatement a son environnement (Leonardo & Hen, 2008).

Dans notre étude actuelle nous avons choisi le champ ouvert développé par Hall, (1934) qui
nous a permis d'évaluer I'état émotionnel d'anxiéte ainsi que le niveau d'activité locomotrice et
exploratoire de I'animal. L expérience est basée sur le comportement aversif naturel de I’animal
a I’égard des environnements découverts. L’analyse d'un champ ouvert indique une évolution
des comportements ainsi que des différences entre le groupe controle et le groupe stressé ; de
plus des observations ont montré que le temps passé dans les coins d'un champ ouvert, qui
représente une zone de sécurité, est une variable qui permet de mettre en évidence les effets du
groupe stressé (Vallée et al., 1997). La réponse au stress fait intervenir a la fois le systeme
nerveux central (SNC) et le systéme nerveux périphérique (SNP). Le SNC est I’organe clef dans
le processus du stress. Il percoit et détermine ce qui est « stressant » pour chaque individu, il
orchestre la fagon dont les individus contrdle les réponses et il se modifie a la fois sur le plan

fonctionnel et structural a la suite d’expériences stressantes (Bourgin,2014).

L’analyse des résultats d’un open Field indique une évolution des comportements ainsi que des

différences significatives entres les groupes témoins et stressés.
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Le labyrinthe en T élevé (ETM) est un appareil dérivé du test du labyrinthe en T élevé, qui est
utilisé pour évaluer l'anxiété. L'anxiété étant un facteur de distorsion dans les modéles de
memoire, cette étude propose I'ETM comme tache pour I'évaluation simultanée de la mémoire

et de l'anxiété chez la souris (Asth et al., 2012).

Les résultats De-Mello & Carobrez, (2002) sont interprétés en termes d'utilité de T-Maze dans
I'étude des effets des médicaments et des mécanismes neurobiologiques anxiété sous-jacente,
apprentissage et mémoire. Ce test a été validé pharmacologiquement et comportementalement
en tant gu'animal modéle d'anxiété pour les deux rats (Graeff et al., 1996) et des souris.
L'hypothese principale était qu'en observant une phase initiale lorsque le rat acquiert une
réponse d'évitement a bras ouverts, les résultats obtenus représenteraient un type spécifique de
trouble anxieux, par opposition aux résultats mitigés obtenus a l'aide de 'EPM (Zangrossi &
Graeff, 1997).

Cependant, On definit les troubles cognitifs comme une baisse des capacités intellectuelles et
mentales de la mémoire, du jugement, de la compréhension et du raisonnement. Ils
s’accompagnent de la perte progressive du sens de I’orientation (Séchaud ,2013).

Nos résultats indiquent que les femelles gestantes et non gestantes exposées a I’inhalation de
I’abamectin (ABM) ont démontré un trouble de mémorisation en choisissant le mauvais choix
par rapport aux témoins, d’apres Lodiot, (2009) un score de 0% correspond a aucune
alternance, un score de 100% correspond a I’alternance a chaque essai. Les animaux contrdle
obtiennent genéralement un minimum de 80 % de réponse correcte. Chez les femelles
gestantes, le gingembre et son composant actif, le 6-gingérol, ont également inhibé l'activité
de la cholinestérase, ce qui a augmenté l'acétylcholine, un neurotransmetteur qui joue un role

important dans l'apprentissage et la mémoire (Ghayur et al., 2008, Mehoul,2019).

En conséquence, I’utilisation de produits a base de plantes par les femmes enceintes et les
meres allaitantes sans connaitre leurs effets nocifs peut exposer la meére et le foetus ou le
nourrisson a de grands dangers, tels que l'avortement, l'accouchement prématuré, les
saignements utérins et le retard physique et mental du feetus (Eid & Jaradat, 2020).

Dans la présente étude, le rendement, la composition chimique et les activités antioxydantes
des huiles essentielles (HE) de certaines plantes médicinales et aromatiques (PMA) cultivées
dans deux conditions environnementales caractérisées par une altitude différente

(Chrysargyris et al.,2020), peuvent avoir un effet néfaste et bénéfiques sur la santé humaine.
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L’utilisation de la phytothérapie chez les femmes enceintes est en augmentation dans de
nombreux pays a faible et & haut revenu en raison de leur rentabilité dans le traitement et de
leur facilité d'acces (Adane et al., 2020).

Le gingembre peut étre utilisé pour traiter les nausées et les vomissements pendant la grossesse.
Des rapports ont montré que le gingembre peut réduire la gravité des nausées et des
vomissements (Hu et al., 2020). Les applications cliniques du gingembre avec une attente de

bénéfices cliniques recoivent une attention significative (Anh et al.,2020).

Dans notre travail, nous avons démontré que le gingembre mélangé avec I’huile d’olive peut
avoir un effet stabilisant et apaisant sur les paramétres biochimiques, hormonales et sur les

états émotionnelles, troubles cognitifs et le stress oxydatif.
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Nous ne demandons pas aux statistiques assez de renseignements, et nous exigeons d'elles
trop de conclusions.

Auguste Detceuf



CONCLUSION

5. Conclusion

Le lien entre I’exposition aux pesticides et la santé est difficile a mettre en évidence.
Cependant, de nombreuses études épidémiologiques ont soulevé I’existence possible d’un effet
des polluants sur le systéme nerveux, la fertilité masculine et féminine, les altérations du
systéme immunitaire, les troubles du comportement, I’augmentation de 1’incidence de certains
cancers, et plus récemment de certaines de maladies métaboliques comme le diabéte, I’obésité
ou les maladies cardiovasculaire. C’est pour cela 1’exploitation du potentiel biologique des
espéces végétales revét un intérét important, ainsi les nouvelles démarches consistent a

s’intéresser a la recherche des principes actifs dans les produits naturels d’origines végétales.

Les résultats de notre étude indiquent que I’exposition a un pesticide (Abamectine ) durant la
période gestationnelle (21°™ jour de gestation) et non gestationnelle chez des rattes de la
souche Wistar aboutit a des modification au niveau de ’organisme , s’ajoutent des Signes
d’anxiété immédiate et a entrainé la détérioration de la mémoire (I’apprentissage ) .Cette
anxiete gestationnelle était aussi accompagnée de déreglements des parametres biochimiques
(Glycémie, Triglycéride, Cholestérol, Urée , créatinine , TGO/TGP et Phosphatase alcaline
Pal), hormonaux (T3 /T4 et TSH) et stress oxydatif (acéetylcholinestérase et vitelline) dans

I’organisme maternel.

En conclusion, Les antioxydants ont pour réle de lutter contre les radicaux libres, en outre le
pouvoir du gingembre 3ml/kg mélangé avec I’huile d’olive 1ml/’kg en tant que réducteur du
stress oxydatif est bien démontré, et il offre également une protection contre les effets toxiques
de I’abamectine en régulant les paramétres biochimiques, hormonaux et il agit comme un effet

tranquillisant sur I’anxiété et la dépression.
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6. Perspectives d’avenir

A partir de ces résultats, il serait souhaitable de réaliser les perspectives suivantes :

e Faire des études comparatives chez la progéniture et chez les femelles aprés mise bas
et évaluer les effets des molécules naturels sur I’aspect histologiques et
comportemental.

e Evaluer I’effet protecteur du gingembre mélangé avec I’eau distillé chez les rattes
gestantes et non gestantes.

e Evaluer les composés mineurs en particulier les antioxydants, qui sont responsables des
effets bénéfiques sur la santé ; ce qui permettra de les classer selon leur qualité et fixer
leur Vvéritable valeur marchande avec un étiquetage approprié.

e Faire des études expérimentales et cliniques de 1’huile d’olive et du gingembre en créant
une nouvelle molécule thérapeutique afin d’évaluer leurs effets sur la santé ; les
résultats seront nécessaires pour établir des recommandations nutritionnelles et
pharmacologiques fondées pour les consommateurs et eviter les allégations populaires
transmises d’une manicre empirique par tradition.

e [’¢étude de ce produit du terroir permet I’ouverture d’autres voies d’exploration et de
valorisation de divers autres produits locaux comme le miel, les plantes alimentaires,

médicinales, condimentaires et aromatiques.
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Abstract The study we conducted aimed to evaluate the acute toxicity of abamectin (ABM) (pesticide) on liver function and
neurobehavioral by using the open field test. As a therapy, we have opted for a treatment based on natural antioxidants
ginger extract (Zingiber officinale) mixed with olive oil to see the restorative effects during the experiment. The study was
conducted on female Wistar rats. The latter was given an inhalation exposure of abamectin (ABM) at a dose Cls > 5.04
mg/Lf1hr each morning for one week. The effects of this exposure showed a drop in body weight gain (g), a significant
decrease in the relative and absolute weights liver (gm/100 gm body weight) accompanied by hepatic impairment indicating
a significant disturbance of transaminases (AST/ALT), alkaline phosphatase (ALP) activity and significant behavioral changes.
Administration of ginger (Zingiber officinale) extract at a dose of 3 ml mixed with olive oil at a dose of 1 mi/kg for 7 days
orally (gavages) after inhalation indicates that ginger has a more remarkable and rapid effect on physical and mental health,

it acts as a major means of defense and hepato-protective against taxicity.

Keywords abamectin, anxiety, ginger extract, hepatotoxicity, liver parameters

1. Introduction

Most pesticides are agricultural chemicals used to
destroy pests, weeds, and plant pathogens. These products
can be extracted from plants or obtained by synthesis (WHO
1991). They are usually used in aerosols, mists, or gases
(Samuel and Saint-Laurent 2001). The synthetic insecticides
currently in use are classified into chemical families:
organochlorines, organophosphorus, and carbamates.
(Bluzat and Seuge 1970). The most widely used insecticide in
Algeria is Abamectin (ABM) (Khaldoun-Oularbi et al 2013). It
is composed of avermectin B (min. 80%) and avermectin B
(max. 20%). This mixture belonging to the avermectin family
is an active ingredient in plant protection products as an
acaricide, an insecticide to treat aerial parts of fruit trees and
vegetables (Jargot D et al 2013). The avermectins are a family
of macrocyclic lactones produced by the soil organism
Streptomyces avermitifi (Lasota and Dybas 1990). The
residues of pesticides, including their metabolites and/or
degradation products, will remain in plants or soil that
becomes a significant source of contamination for herbal
medicines, which impose serious health risks to human
health. According to The World Health Organization (WHO)
estimates that 65%—80% of the world's population depend on
herbal products as their primary form of health care (Shaban
et al 2016).

Phytotherapy is the art of using plants to heal
ourselves. It has been used for thousands of years as a source
of biologically active therapeutic substances for industrial
and agricultural purposes (Niroumand et al 2016). It comes
from the Greek words "phyton" meaning plant and
"therapein” meaning to heal, It is therefore an allopathic
therapy intended to prevent and treat functional disorders
and benign pathological states with medicinal plants devoid
of toxicity under normal conditions of use (Pasdeloup Grenez
2019]. Besides, natural antioxidants are widely distributed in
food and medicinal plants. These natural antioxidants,
especially palyphenols and carotenoids, exhibit a wide range
of biological effects, including anti-inflammatory, anti-aging,
anti-atherosclerosis, and anticancer (Xu et al 2017).

The Zingiber officinale is often referred to as ginger,
and it is one of the most widely used spices of medical value
in the world (Pai Jakribettu et al 2016), it can be found in
subtropical and tropical Asia, Far East Asia, China, India, and
Africa (Mohd Sahardi and Makpol 2019), and is commonly
used as a dietary complement to reduce nausea and
vomiting. The Provisional preliminary evidence indicates that
ginger may reduce the pain of dysmenorrhea and
osteoarthritis, which is thought to be related to the anti-
inflammatory effects of gingerol and related compounds
(Huang 2019).
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