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Introduction

Les plantes ont toujours fait partie de la vie gliehne de I'nomme. L'utilisation
thérapeutique des vertus extraordinaires des [garder le traitement de toutes les maladies
de ’lhomme est tres ancienne et évolue avec I'imestie I'hnumanité (Gurib-fakim, 2006).

En effet, le monde des végétaux est plein de resssud'ou I'homme puise non
seulement sa nourriture, son abri ou encore sesnegits (Gurib-fakim, 2006) mais aussi des
substances actives qui procurent souvent un bteafaon organisme parfois affecté de
troubles insidieux (Baba-aissa, 2000).

Cette matiére végétale contient un grand nombremd&cules qui ont des intéréts
multiples mis a profit dans lindustrie alimentairen cosmétologie et en pharmacie.
Aujourd’hui, I'appellation de plantes médicinalevient beaucoup. Cette classe de végéetaux
est constitue le premier réservoir de matiére pEsmipour de nouveaux médicaments
(Maurice, 1997). Parmi ces composés on retrouge cbumarines, les alcaloides, les acides
phénoliques, les tannins, les terpénes et lesrilzides (Bahorun et., 1996).

Plusieurs études en Algérie ont été realisées ®aaui du centre de recherche et
développement de SAIDAL (Belkhoukh et Boussaha820Baid et Jendi, 2002) concernant
des essais expérimentaux de certaines plantesimaldicen utilisant des rats de laboratoires.

Afin de répondre a la problématique qui pose lastjae de savoir si les extraits de
plantes médicinales peuvent guérir des maladiesr desquelles les médicaments
pharmaceutiques existants ne produisent pas désgnétéfinitive, notre sujet apporte une
contribution modeste par I'étude préliminaire deffét antiulcéreux d’'une plante médicinale
Pistacia lentiscus au moyen d’un test ulcéreux expérimental réalisédes souris de souche
Balb/c au niveau du laboratoire commun de la tacdes Sciences Biologiques et des
Sciences Agronomiques.

Pour répondre a notre obijectif cité plus haut, nausns scindé notre travail en deux
parties :

La premiére partie est consacrée a une synthédiedgoaphique qui est constituée de
trois chapitres, le premier sur le métabolismesdaire, le second pour la présentation de la
plante étudiéeRistacia lentiscus, Famille Anacardiaceae), et un troisieme dans lequel nous
avons exposé des notions relatives I'anatomielatphysiologie de I'estomac et de l'ulcére
gastrique.

La seconde partie concerne la partie expérimergaiszomporte deux chapitres, l'un sur

les matériels et les méthodes de travail ; le daugi chapitre regroupe I'ensemble des

Y
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résultats qui seront suivis d’'une discussion. Emfous terminons notre travail par une

conclusion qui est un ensemble de réflexions coeae ce travail.
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Chapitre I : Le métabolisme secondaire

1. Définition

Les métabolites secondaires sont des moléculesiqgs complexes synthétisées par
les plantes autotrophes (Boudjouref, 2011). list samactérisés généralement par de faibles
concentrations dans les tissus végétaux (Newm@nagfg, 2012). De plus, ils n’exercent pas
de fonction directe au niveau des activités fondaaies de la plante (Guignard, 1996).

Biosynthétisés a partir de métabolites primairegoetent un réle majeur dans les
interactions de la plantes avec son environnengentyibuant ainsi a la survie de I'organisme
sans son écosysteme (Peekinglet1987). En 1987, plus de 8500 métabolites secmwla
ont été déja connus. Les plus grands groupes epmtidaloides, les terpénoides, les stéroides
et les composés phénoliques. lls présentent uneménealeur économique (en particulier

pour lI'industrie pharmaceutique et la cosmétiqieeking etl., 1987).

2. Biosynthese

La production des métabolites secondaires esitétrent liée au métabolisme primaire,
résultent généralement de trois voies de biosyatfiégure 1) : la voie de shikimate, la voie
de mévalonate et du pyruvate (Verpoorte et Alferma&000). La plupart des précurseurs sont
issus de la glycolyse (pyruvate, phosphoénolpyjvatétyl-CoA), de la voie des pentoses
phosphate (glycéraldéhyde-3-P, Erythrose-4-P) et chétabolisme des lipides
(glycéraldehyde-3-P et acétyle-CoA). Ces précusseaont a l'origine de la diversité
structurale observée au niveau des métabolitesidares (figure 1) (Mayer, 2004).

Du point du vue synthétique, ces métabolites staioes peuvent aussi étre subdivisés en
deux catégorie : ils peuvent étre de type phytacigimes ou de constitution, c'est-a-dire
synthétisés par la plante de maniére permanenteene@nabsence d’un facteur de stress par
opposition aux métabolites induites ou phytoalexigei sont synthétisés uniquement en cas

de stress et sont donc formdesnovo (Litvak et Monson, 1998).

-
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3. Classification

D’apres leur biosynthese, les métabolites secoeslgbeuvent étre divisés en trois
classes : les Polyphenols ; les terpénoides ;teides et les alcaloides (Hennebellalgt
2004).

3.1. Polyphénols

Les polyphénols ou composés phénoliqgues formemt gmande classe de produits
chimiques qui se trouve dans les plantes au nivlEsutissus superficielles, ils sont des
composeés phytochimiques polyhydroxylés et compreaarmoins un noyau aromatique a 6
carbones. lls subdivisent en sous classes primspdes acides phénols, les flavonoides, les
lignines, les tanins. (Sarni-Manchado et Cheynier, 2006).

Comme ces molécules constituent la base des pesactifs que I'on trouve chez les
végetaux, elles ont un rble principal a la vie tenfe, a la défense contre les pathogenes ;
principalement les moisissures et les bactériegoplayhogenes et la protection contre les
rayonnements ultraviolets ; sachant que tous lemposés phénoliques absorbent les

rayonnements solaires (Sarni-Manchado et Che\2066).

3.1.1. Classification
D’aprés Harborne (1980), on peut classer ces pélypls en plusieurs classes en se
basant d'une part, sur le nombre d’atomes conigsitet d’autre part, sur la structure du

squelette de base. Ces principales classes sgatant répandues (Macheixakt 2006).

3.1.1.1. Polyphénols monomériques
3.1.1.1.1. Acides phénoliques

Les phénols ou les acides phénoliques sont deepetiolécules constituées d’'un noyau
benzénique et au moins d’'un groupe hydroxyle. Bdesvent étre estérifiées, éthérifiees et
lites a des sucres sous forme d’hétérosides. Cé&solshsont solubles dans les solvants
polaires, leur biosynthése dérive de l'acide beqzeiet de I'acide cinnamique (figure 2)
(Wichtl et Anton, 2009).

Les phénols possedent des activités anti-inflaroimes, antiseptiques et analgésiques

(médicament d’aspirine dérivée de I'acide saliayy(Iserin etl., 2001).

.
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Figure 2: Structure de base des acides benzoique et cignar(Bruneton, 2009).

3.1.1.1.2. Flavonoides

C’est le groupe le plus représentatif des comppdésoliques, ces molécules ont des
structures chimiques variées et des caractérigiguapres (Benhammou, 2011).
En 2003, environ de 4000 composés flavoniques sonhus (Edenharder et Grunhage,
2003). Certains sont des pigments quasi-univetiedsvégétaux. Ces composes existent sous
forme libre dite aglycone ou sous forme d’hétéresjdc’est a dire liée a des oses et d’autres
substances (Heller et Forkmann, 1993).

Ces composés ont un squelette de base forméparcgcles en C6 (A et B) reliés entre
eux par une chaine en C3 qui peut évoluer en ugrddicle (cycle C) (figure 3) (Akroum,
2011).

Figure 3: Structure de base d'un flavonoide (Heller et fankn, 1993).

3.1.1.2. Polyphénols sous forme de polymeres
3.1.1.2.1. Tanins
Les tannins (ou tanins) sont des substances dierigégétale qui ont la propriété de

transformer la peau fraiche en un matériau impcittes : le cuir (Bruneton, 1999). Cette
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propriété de tannage provient de la création dsolies entre les molécules de tannins et les
fibres de collagéne de la peau.

D’un point de vue biochimique, une premiére défim a été proposée par Bate-Smith,
(1973) c’est que les tanins sont des composeés phees hydrosolubles ayant un poids
moléculaire (PM) compris entre 500 et 3000 Da (Btuga008).

Les tannins se caractérisent par leur faculté aosebiner aux protéines et a d’autres
polymeres organiques tels que des glucides, dekesacgiucléiques, des stéroides et des

alcaloides pour former un précipité.

3.1.1.2.2. Lignines

C'est I'un des polymeres bio sources et aromatigypéus abondant sur Terre. La lignine
constitue 15 a 40% de la matiere seche des arbrds & a 20% des tiges des plantes
annuelles (Privas, 2013). Subissant les contraitel gravite, la lignine est apparue afin
notamment de rigidifier les parois cellulaires (fig 4) (Cruzt al, 2001).

Le réle des lignines dans I'évolution des végétdaxprment une barriere mécanique, de
goUt désagréable, et réduisant la digestibilitésieses de la paroi, les lignines participent a
la résistance des plantes aux microorganismesrbivbees, la lignification est une réponse

courante a l'infection ou la blessure (Muatyal., 1982).
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Figure 4. Structures chimiques de lignine (Scalbert et Whitismn, 2000).
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3.1.1.2.3. Coumarines

Les coumarines (figure 5) sont des molécules taegd répandues dans tout le régne
végétal, sont des 2H-1-benzopyran-2-ones. lls somsidérées comme étant les lactones des
acides 2-hydroxy-7-cinnamiques (figure 6) (Benaga@905).
Elles existent sous forme libre solubles dans llesoés et dans les solvants organiques ou les
solvants chlorés ou encore liées a des sucresrgbigtés) qui sont plus ou moins solubles
dans 'eau (Bruneton, 1999).

O O

Coumarine

Figure 5 : Structure d’'une molécule de coumarine (Cowan, 1999)

3.2. Alcaloides
3.2.1. Définition

Le terme «alcaloide» a été introduit par Meisnerdabut du XIXéme. La définition
admise des alcaloides est celle donnée par Wigirerst Trier en 1910 : « Un alcaloide est
une substance organique azotée d’origine végétataractere alcalin et présentant une
structure moléculaire hétérocyclique complexe (Bgdj 2011).

Généralement, les alcaloides sont produits dantsieus en croissance : jeunes feuilles,
jeunes racines. Puis, ils gagnent ensuite des likffigrents et, lors de ces transferts, ils
peuvent subir des modifications. Ainsi, la nicotipeoduite dans les racines, migre vers les
feuilles ou elle est diméthylée. Chez de nombrepsa#es, les alcaloides se localisent dans
les pieces florales, les fruits ou les graines,stdsstances sont trouvées concentrées dans les
vacuoles (Krief, 2003). Ce sont des composeés velaient stables qui sont stockés dans les
plantes en tant que produits de différentes vaesyhthétiques (Mauro, 2006).

Le plus souvent, la synthése de ces alcaloidéfeci@e au niveau de site précis (racine
en croissance, cellules spécialisées de laticif@t@sroplastes) ; ils sont ensuite transportés
dans leur site de stockage (Rakotonanahary, 2012).

Les alcaloides existent rarement a I'état libnesda plante, mais le plus souvent ils sont

combinés a des acides organiques ou a des tanegdizet Facchini, 2008).

)
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3.2.2. Fonctions et propriétés

Les alcaloides sont des molécules trés intéressaiui point de vue biologique car
certaines sont le principe actif de plusieurs d@strde plantes anciennement utilisés comme
médicaments, comme poisons ou encore comme psyplstr(Hess, 2002). Insolubles ou
fortement peu solubles dans I'eau; ils sont sodubéns I'alcool plus a chaud qu'a froid, dans

I'éther, dans les acides et dans 'ammoniaque (Q,dle99).

3.2.3. Biosynthese

Contrairement a la plupart des autres types dabubtes secondaires, les nombreuses
classes d'alcaloides ont une origine biosynthétignique (figure 7) (Ziegler et Facchini,
2008). Les noyaux de base de ces différents attedodérivent des acides aminés du
meétabolisme primaire (figure 6) (Nacoulma, 2012).

L ] 0
o e T N L |I I
- e e = 1 H_h = .
I B e f‘v e B "r"’ﬁ i
-, L |':": |
L-Qrnithine L-tysine LArghing e
I | 1 L-Histicline
—— — - — —_ 1 e
| | } |
- ,_.i 1 ‘_:- ¥
i .-" _a--\ 1:
" ¥ v I/ 3 f"ﬁ\x.—"'r"\-- | | % \ o
- "I \ F o . #* 1
L) " { Y Ty S l f*% {4
“\. Fd | "-.___'__n._\_\___.-' P N
i Fipéridines ’ indolizidne 3 .
FLl Cruinodizidine s
Pyrralidine » \ Pyricdisid e [-carboline Irmbdlazole
Tropane Ry
|I| || 1
NN
. EE Bt ¢
.-"*".\,_-"-\' u"'h"‘,.. ;
| , ETpion. |
r s,
= A I
L-Tyrosine r=== SR | i
— 4‘ |
——L :' Tt;r ' i
' / v . “‘*x.-r-"kl" / -;
" ¥ _/" | | ] =1
Pl Ve W NN e O
(N Y , Quincléine _ b i BN S > A~ ‘.’If
"\.‘eﬁ‘- = -"ﬁh.;'&‘:h\ _.n\ 1:.:-' ) f'h_
Phi gl étirylamine LA = P 1
L-T }r, Ergoline B
R A Sirictosidine [aglycane)
(Benzyttétrahydro) /| Phé kit -
- hoquinaling

Figure 6 : Origine biosynthétique de différentes classes dlaidesNacoulma, 2012).
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3.2.4. Classification
3.2.4.1. Selon l'origine biosynthétique

On distingue trois types d’alcaloides :
3.2.4.1.1. Alcaloides vrais d’apres certains auteurs, ils sont issus du regrgetal. lls
existent a I'état de sels et I'on peut ajouter Igudont bio synthétiquement formés a partir
d’un acide aminé (Bruneton, 1999).
3.2.4.1.2. Pseudo-alcaloidesils représentent le plus souvent toutes les carsiitgies des
alcaloides vrais, mais ne sont pas dérivés dessaithinés (Bruneton, 1999).
3.2.4.1.3. Proto-alcaloides se sont des amines simples dont I'azote n’estriss dans un
systeme hétérocyclique ; ils ont une réaction hes&l sont élaborén vivo a partir d’acides
aminés (Bruneton, 1999).

3.2.4.2. Selon leur composition chimique et structa moléculaire

Les alcaloides peuvent étre divisés en plusieunspgs :
3.2.4.2.1. Phénolalaninescomme capsaicine chez piment, colchicine chehaple.
3.2.4.2.2. Alcaloides isoquinoléiqguescomme la morphine, I'éthylmorphine, la codéinezet |
papavérine contenues dans l'opium du pavot ; etalesoides indoliques : ergométrine,
ergotamine et ergotoxine de I'ergot des céréalent@lez etl., 1984).
3.2.4.2.3. Alcaloides quinoléiguesse trouvent dans les écorces de Cinchona (Donatien
2008).
3.2.4.2.4. Alcaloides pyridiques et pipéridiquespar exemple : la ricinine chez le ricin.
3.2.4.2.5. Alcaloides dérivés du tropanecomme scopolamine et atropine chez la belladone.
3.2.4.2.6. Alcaloides stéroidesracine de vératre, douce-ameére ou aconite (anehipar

exemple (Gonzalez et., 1984).

3.2.5. Propriétés physicochimiques et pharmacologigs

Si dans les plantes, les alcaloides en tant gugpasés du métabolisme secondaire
jouent un rble écologique de défense contre debivmees, chez 'homme ils trouvent
cependant plusieurs applications pharmaceutiquesdiiéy, 2002 ; Stockigit al., 2002):

Les alcaloides présentent frequemment des préprpFtarmacologiques marquées et ont
de nombreuses utilisations en thérapeutigue, notarhrau niveau du systéme nerveux
central, du systeme nerveux autonome et du systeamdiovasculaire (Gazengel et
Orecchioni, 2013).

.
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On notera aussi l'existence d'anti-tumoraux, dfzarasitaires, de cicatrisants, les
alcaloides sont utilisées comme anti-cancereuxatggdet pour leurs effets sur les troubles
nerveux (maladie de Parkinson) (Isesiral., 2007).

Ces nombreuses activités conduisent a une ublisatmportante des drogues a
alcaloides, soit sous forme de préparations galésigsoit le plus souvent, pour I'extraction
des alcaloides qu'elles renferment, ces alcalodtist utilisés eux mémes ou servant de

matiére premiére d'hémi-synthése (Gazengel et Giatg 2013).

3.3. Terpénoides
3.3.1. Définition

Les terpénoides sont une vaste famille de compostsels pres de 15000 molécules
différentes et de caractere généralement lipopHeess grandes diversités due au nombre de
base qui constituent la chaine principale de foen{GHsg) (figure 7). Selon la variation de
nombre n, dont les composés monoterpenes, seswuies, diterpenes, triterpenes,... (Wichtl
et Anton, 2009).

Ces molécules se présentent en forme des huidemtesdles parfumés et de golt des
plants, pigments (carotene), hormones (acide afigues), des stérols (cholestérol) (Hopkins,
2003).

Les précurseurs de tous les isoprénoides, le pgsphate d'isopentényle (IPP) et son
isomere allylique pyrophosphate diméthylallyl (DMRR avec pres de 40 000 structures
moléculaires (Yu et Utsumi, 2009). lls constituamte importante classe de produits
secondaires, hydrophobes quelquefois volatils & par une origine commune (Seaman,
1982).

Figure 7 : Structure de la molécule d’'isoprene (Calsamiglia., 2007).

3.3.2. Biosynthese
Les terpénoides sont des métabolites secondajnethésisés par les plantes, les

organismes marins, les champignons et méme lesaarinis résultent de I'enchainement de

)
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plusieurs unités isopréniques (Bhatsakt 2005). L'isopentéyl- diphosphate (IPP) et le
diméthylallyldiphosphate (DMAPP), équivalents bmilpues de lisopréne, sont les
précurseurs communs de tous les isoprénoides &epes'isomériser grace a une enzyme
I'lPP isomérase (Spurgeon et Porter, 1981), clepléntes supérieures, les isoprénoides sont
synthétisés par deux voies biochimiques indéperdantoie de mévalonate et la voie

desoxyxylulose-5- phosphate (Sharkey, 1991).

3.3.2.1. Voie de mévalonate

Se fait dans le cytosol et le réticulum endoplagmj la plus anciennement connue,
utilise l'acétyl-CoA comme point de départ, toutnone la biosynthése des acides gras
(Sharkey, 1991).

3.3.2.2. Voie desoxyxylulose-5- phosphate

La voie de desoxyxylulose-5- phosphate (DXP) aguidécouverte chez les organismes
procaryotes, puis généralisée selon les dernigzelserches aux chloroplastes des plantes
supérieures. Cette voie donne naissance aux peégarsdisoprénes, monoterpenes,
diterpenes et tétraterpenes et ce a partir despsadsus directement de la photosynthése; la

pyruvate et glycéraldéhyd 3-phosphate (Lichtentha@99).

3.3.3. Classification

Selon le nombre d’'unités isopréniques qui les titest, on distingue : les terpénes ou
monoterpenes en,g; les sesquiterpénes ensdes diterpenes enyg; les triterpenes 4, et
les tétraterpenes,&(Guignard, 1996).

3.3.3.1. Monoterpénes

Sont volatils entrainables a la vapeur d'eau,aldipdouvent agréable et représentent la
majorité des constituants des huiles essentiepasfois plus de 90%; ils peuvent étre
acycliques (Myrcenes, ocymeéne), monocycliques i(iére, p-ciméne) ou bicycliques

(pinéne, sabinéne ) (Bruneton, 1999).

lls existent sous la forme d'hydrocarbures simfllewnéene, Myrcénes ...), d'aldéhydes
(linalal, géranial....), d'alcools (linalol, geranio) et d'acides (acide linalique géranique...)
Voire d'esters (acétate de linalyle ....), ce sorst clEmposés aromatiques qui constituent les

essences florales, les huiles essentielles e¢$asas (Singh atl., 1989).

w2
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3.3.3.2. Sesquiterpénes

Les sesquiterpénes sont des molécules a 15 atemerbone constituées de trois unités
isopréniques et dérivant du Farnésyl diphospha®®YKWink, 2003); il s'agit de la classe la
plus diversifiée des terpéenes, elle contient ples3d00 molécules comme par exemfie:

caryophyllénep-bisaboléneg-humulénep-bisabolol, farnesol.

3.3.3.3. Diterpénes
Les diterpénes sont formés de quatre unités inepréGoHsz) (Hernandez-Ochoa, 2005),
il comprend les gibbérellines (phytohormones du ettippement impliquées dans des

processus cellulaires fondamentaux tels que laigation (Graebe, 1987).

3.3.3.4. Triterpenoides et stéroides

Les triterpenes sont des composés grigsus de la cyclisation de I'époxysqualene ou du
scalene (Krief., 2003). Les stéroides sont dérieiterpenes tétracycliques et possedent un
squelette cyclopentaperhydro phénanthréne. Beaud®sbérols se produisent sous forme de

glycosides caractérisés par les saponines sténgi¢itanson, 2003).

3.3.3.5. Tétraterpénes (comme Caroténoides)

Les caroténoides sont des pigments rouges ou ga(l@nson, 2003), possédant un
chromophore caractéristique (au moins 10 doublasolns conjuguées) expliquant leur
couleur jaune-orangée et leur sensibilité a l'oigda Pour cela, les caroténoides sont
employés en industrie agro-alimentaire principalen@our leur pouvoir colorant (safran :
Crocus sativus L.) mais on peut aussi noter qu'ils sont préconisésas de photo dermatose

puisqu'ils interférent avec les processus de pbryokation (Krief, 2003).

g
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Chapitre I1 : Généralités sur le lentisque

1. Généralités

Le genre botaniquBistacia (les Pistachiers) regroupe 9 especes d'arbuspestapant a
l'ordre des Sapindaleset a la famille desAnacardiaceae D'origine asiatigue ou
meéditerranéenne, les pistachiers sont des arbdistiegies (fleurs méales et femelles poussant
sur des arbustes différents). Les fleurs d’uneaguplus ou moins marron, sont groupées en
racemes. Les fruits sont des drupes.
Trois espéces du genRistacia sont tres connue®istacia lentiscugLentisque pistachier)
dont on extrait une résine et qui présente unlémel persistanRistacia terebinthusrbre au
feuillage caduque dont on extrait I'huile de témghee et enfinPistacia vera(Pistachier
vrai) arbuste au feuillage caduc dont on consonesgtaines grillées (les pistaches).

Pistacia lentiscusPistachier lentisque, LentisquArbre au mastic (Linné, 1753). On
I'appelle aussi arbre a mastic car sa séve estéatipour la réalisation d'une gomme a odeur
prononcée. Le nom pistachier vient du grec pistakeénom lentisque vient du latin lentus

(visqueux).

2. Répatrtition géographique

Pistacia lentiscugst un arbrisseau que I'on trouve couramment @&s sitides Asie et
région méditerranéenne de I'Europe et d’Afriquegjuiaux Canaries (Belkhdar, 2003).

Pistacia lentiscupousse a I'état sauvage dans la garrigue et swolesen friche. On le
retrouve sur tout type de sol, dans I'Algérie suhnlde et semi-aride, plus précisément dans le
bassin du Soummam en association avec le pin dAdeghéne vert et le chéne liege (Belhaj,
2000).

En Algérie, le genr®istaciaest représenté par quatre especes, en l'occurRistaia
lentiscus, Pistacia terebinthus, Pistacia vetdistacia atlantica(figure 8) (Quezel et Santa,
1962).

&
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Figure 8 : Aire de répartition d@istacia lentiscusvec d’autres espéces en Algérie
(Quezel et Santa, 1993).

3. Systématique et description botanique deistacia lentiscus
Selon (Linné, 1753)

Regne :Plantea

Embranchement: Phanérogames
Sous-embranchement Angiospermes
Classe :Eudicots

Ordre : Térébinthales ou Sapindales
Famille : Anacardiaceae

Genre : Pistacia

Genre-espece Pistacialentiscus

Synonymes

Lentiscus massiliens{#ill) Fourr.
Lentiscus vulgarigourr.

Pistada brevifagia Gand.

Pisfacia chiaDest.

Pistada gummifiraSalisb.

Pstada narbonensid/ill.
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» Terebenthus leniiscyk.) Moench.

* Terebinthus vulgarigourr.

Selon : Torkelson (1996) et Feidmann (2005)

> Nom et vernaculaire

* (Anglais).......... Chios mastic tree

* (Allemand)......... Mastixbaum
 (Francais)........... Arbre au mastic, Lentisque
 (Espagne) .......... Lentisco

* (Afrique du nord).....Drew,draw(arabe) Tidekt, Timkti¢Berb.)

4. Caractéres généraux
Selon (leperieur, 186(istacia lentiscugppartenant a la famille des térébinthacées est
un arbrisseau vivace de trois metres de hautauifiés, a odeur de résine fortement acre.
Pistacia lentiscugparticulierement représentatif des milieux lessptinauds du climat
meéditerranéen que l'on retrouve en association akaéastre (olivier sauvage), la
salsepareille et le myrte dans un groupement vEgatanmé «/['Oléolentisque »
(L'Oléolentisque des phytosociologies), mais égaleindans les boisements clairs a pin
d’Alep ou d’autre formations de garrigues basshérfe vert) (Quezel et Santa, 1993).
Pistacia lentiscugst caractérisée par :
» Ecorce :rougeatre sur les jeunes branches et vire olwages le temps. Quand on incise,
irritante non colorée a odeur forte.
* Branches : sont persistantes, composées et possédant un exgraire de folioles (4 a
10) d'un vert sombre, elliptique, obtuse, luisaate dessus, coriaces et dont le pétiole est
bordé d’'une aile verte. On trouve les pieds mateeraelles distincts (espéce dioique) qui
fleurissent en grappe dense au mois de Mai.
* Fleurs : les fleurs unisexuées d’environ trois mm de lag@résentent sous des grappes,
apparaissent au printemps et sont trés aromatifpresent racémes de petite taille a I'aisselle
des feuilles (figure 9).
On différencie les fleurs femelles des fleurs m@ece a leur couleur, vert jaunatre pour
les femelles et rouge foncés pour les méles. lagdlmales et femelles poussent sur les
arbustes différents, les méles ont 5 petits sépdéeg émergent 5 étamines rougeatres
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reposant sur un disque nectarifére. Les femel®@d 4 stigmates. La floraison se déroule de
Mars a Mai.

e Fruit: est une baie globuleuse (de 2 a 3 mm) monospeemglie par un nucléole de la
méme forme ; d’abord rouge il devient brunatre enaturité, qui complete a I'automne.

e Mastic : sil'on incise le tronc de ce végétal, il s’en@eoun suc résineux nommé mastic

qui une fois distillé fournit une essence emplog@g@arfumerie (Quezel et Santa, 1993).

Figure 9 : Feuille, fleur, graine dPistacia lentiscu¢Anonyme 1, 2011

5. Effet thérapeutique et effets pharmaceutiques dtaditionnelles de Pistacia lentiscus
Pistacia lentiscugst connue pour ses propriétés médicinales dépntgjuité (Palvitch

et Yaniv, 2000) :

» la décoction des racines séchés est efficace cdimflammation intestinale et de

I'estomac ainsi que le traitement d’ulcere (Ouelhmmub ,2005).

> la partie aérienne deitacia lentiscus Lest largement utilisée en médecine traditionnelle

dans le traitement de I'hypertension artériellecgréa ses propriétés (Bentley et Trimen,

1980 ; Sanz al., 1992 ; Wellie eal., 1990 ; Scherrer ai., 2005).

» les feuilles ont pour vue d’action anti-inflammiadp antibactérien, antifongique,

antipyrétique, astringente, hypatoprotective, etqrante et stimulante (Villar edl., 1987 ;

Magiatis et Al-Meir, 2002 ; Kordali &l., 2003).

> elles sont également utilisées dans le traitemenitreés maladies telles que I'eczéma,

infection buccales, diarrhées, lithiases rénalesinisse, maux de téte, ulcére, maux

d’estomac, asthme et problémes respiratoires §/élal., 1987 ; Ali Shtayeh edl., 1998 ;

Ali-Shtayeh etal., 2000 ; Lev et Amar, 2002 ; Saidatt, 2002).
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> la résine obtenue dRistacia lentiscugst connue par son effet analgésique, antibantérie
antifongique, antioxydant, expectorant, stimuladiurétigue et spasmolytique (Abdel
Rahman et Soad, 1975 ; Magiatisaét 1999 ; Dedoussis al., 2004 ; Prichard, 2004), par
conséquent, cliniquement, le mastic est souve® cdmme un remede efficace contre
certaines maladies telles que Iasthme, diarrhéefection bactériennes, ulcéres
gastroduodénaux et comme un agent antiseptiqueysténse respiratoire (Baytop, 1984 ;
Baytop,1999 ; Huwez et Al-Habbal, 1986 ; Al-Hablkeakl., 1984 ; Al Said eal.,, 1986 ;
Yasilada etl., 1991 ; Tuzilaci edl., 2001 ; De Pooter al., 1991 ; Marone edl., 2001).

> la résine dePistacia lentiscusa été traditionnellement considérée comme un agent
anticancéreux, en particulier contre les tumeursain, du foie, de I'estomac, de la rate et de
I'utérus (Assiomopoulou et Papageoiou, 2005).

» ces croyances traditionnelles sont en accord aescrécentes études montrant que le
mastic de chois induit I'apoptose (Balarakt 2007).

» [I'huile essentielle de lentisque est connue pow sertus thérapeutiques en ce qui
concerne les problemes lymphatiques et circulatoire

> des travaux précédents sur les huiles essentidieRistacia lentiscusrévélent la
présence de certaines activités antalgique, ardaty anti-inflammatoire, antibactérienne
(Giner-Larza etal., 2000 ; Giner-Larza ail., 2001 ; Papachristos at., 2002 ; Tassou et
Nychas, 1995 ; Lauk atl., 1996 ; Ali-Shtayeh and Abu Ghdeib, 1999 ; M&giat al.,
1999 ; Dura eal., 2003 ; Gardeli edl., 2008).

6. Données toxicologiques deistacia lentiscus

Les données toxicologiques de la gomme mastié@ntapportées concernant la toxicité
aigue, irritation de la peau et de la photo togicitez les animaux et les humains (Spadt.et
1970 ; Keynan edl., 1987 ; Keynan el., 1997 ; Ford eal., 1992).

&
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1. Anatomie macroscopique

L’estomac est la portion du tube digestif en fordeepoche, situé entre I'cesophage et le
duodénum. Chez I'étre humain, I'organe est en fodlend majuscule. A I'dge adulte il fait environ
15 cm de haut, contient 0,5 litre & vide, et peuttenir jusqu’a 4 litres. L'estomac est en rapport
anatomique avec le foie, a droite, la rate (a gayde pancréas (en arriére), le diaphragme (en
haut) et les intestins (en bas) (Sherwood, 200@rjéd, 1999). Il présente une ouverture en haut,
le cardia qui permet la jonction avec |'oesophaiger@ 10).

Le fundus de I'estomac ou grosse tubérosité extem@t moins épais que les autres parties. Il
a une principale fonction sécrétrice et comporte dlndes gastriques sur un quart de son
épaisseur. L’antre, ne sécréte ni enzymes ni atibghydrique, mais recoit ces produits avec les
aliments, continuant la décomposition commencés paut. Sa musculature est beaucoup plus
importante, ce qui fait que son action est beaugaup mécanique que sécrétoire (Samsong,
1980). La partie inférieure, pylore, comprend lesole sphincter pylorique, qui permet la sortie
cadencée du chyme gastrique dans le duodénum.cboune le cardia, un sphincter empéche le

reflux du contenu duodénal vers I'estomac.

Oesophage ~ \ /”u"t’us

Musculeuse
Couche longitudinale

Musculeuse

Figure 10 : Musculature de I'estomac (Marieb, 1999).
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2. Anatomie microscopique

Comme toutes les parties du tube digestif, I'estomguatre tuniques qui sont constituées de
I'extérieur vers l'intérieur par :
2.1. La séreusequi est formée de péritoine; elle recouvre la gtaalité de la surface de
'estomac et est constituée de trois couches maises] (longitudinale, oblique et circulaire).
(Marieb, 1999).
2.2.La musculeusge faite de fibres longitudinales, circulaires etligies. La contraction
simultanée de ces muscles intervient dans la dagestécanique des aliments.
2.3. La sous muqueuséaite de tissu conjonctif riche en vaisseaux sargglPour commander le
travail de ses muscles, I'estomac comme touteautres parties du tube digestif posséde son
systeme nerveux pariétal propre : le plexus nernamixiseque constitué principalement du plexus
myentérique et du plexus sous-muqueux situés tans th sous-muqueuse. Ce « pacemaker »
contient autant de neurones que la moelle épiiedonne au tube digestif la possibilité de régler
dans une large mesure son propre fonctionnemeet{®bd, 2006).
2.4. La muqueusecontenant de nombreuses glandes. La muqueus&gagtpisse la totalité de
la cavité de I'estomac. Elle est constituée paépihélium de recouvrement dont la surface est
parsemée de nombreuses cryptes glandulaires (Ma868).
2.5. Le revétement épithélial de la muqueuse de $®macest un épithélium simple entierement
constitué de cellules qui produisent un mucus ptete. Ce revétement lisse est parsemé de
millions de cryptes de I'estomac. Celles-ci plortgesqu’aux glandes gastriques qui secretent le
suc gastrique. Les cellules qui tapissent la pdeol’estomac sont généralement semblables a
celles de la muqueuse, mais les cellules qui fornes glandes gastriques varient selon les

régions de I'estomac (Mareb, 1999).

-
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Cryptes de |'estomac

Cellules &
mucus du collet

P Cellule
1 pariétale

= Epithélium ez, £ Puit
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Figure 11: Anatomie microscopique de I'estomac. (a) Tuniquedadparoi de I'estomac (coupe
longitudinale). (b) Agrandissement des cryptes ‘@stdmac. (c) Emplacement des cellules
pariétales productrices de HCI et de cellules pales sécrétrices de pepsines dans les cryptes
(Marieb 1999).

Les cellules des glandes du cardia sécretent unusnpiotecteur alors que celles de l'antre
pylorique sécretent une hormone de stimulatiogaktrine.
Les glandes du fundus de I'estomac ou se passkidagpande partie de la digestion chimique,
sont beaucoup plus grosses et élaborent la mageéecrétions gastriques. Les glandes de cette
région renferment divers types de cellules sécesrdont les quatre types sont décrits ci-dessous :
* Les cellules de mucugqui se trouvent dans la partie supérieure (Shern20@6).
 Les cellules pariétales ou cellules bourdantes, disséminées a travers les cellules
principales, sécrétent I'acide chlorhydrique dalgteur intrinséque.
Elles présentent, au microscope électronique, desowilosités. Cette structure présente donc
une surface qui facilite la Sécrétion dé€ et de Cl dans la lumiére gastrique, la rendant
extrémement acide. Le facteur intrinseque est upeogrotéine qui facilite I'absorption de la
vitamine B12 dans lintestin gréle (Samsong, 198tarieb, 1999).
* Les cellules principalesgui produisent le pepsinogene en réponse a unelation vagale.
Le pepsinogéne est la forme inactive de la pepsine,enzyme protéolytique qui commence la
digestion des protéines. Lorsque ces cellules sbimiulées, les premieres molécules de
pepsinogene qu’elles libérent sont activées par. €pendant lorsque la pepsine est présente

dans la lumiere gastrique, elle catalyse la comwerdu pepsinogene en pepsine. Les cellules
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principales semblent également sécréter des gésntilativement insignifiantes de lipase
(Samsong, 1980 ; Marieb, 1999).

* Les endocrinocytes,qui liberent les hormones parmi lesquelles la gasti’histamine, la
somatostatine, la cholécystokenine, la sérotoninadiffusent dans les capillaires sanguins d’ou
elles exercent une action physiologigue leurs organes et leurs récepteurs spécifiquesiéblar
1999).

* Les glandes pyloriquespnt surtout une sécrétion alcaline et riche en muais pauvre en
enzymes. Son débit est trés faible (0,5-5 ml/h)’'e$t pas modifié par la prise alimentaire ou la

stimulation vagale (Samsong, 1980).

3. Physiologie de I'estomac

Le suc gastrique provient de la muqueuse de 'estoiest un liquide incolore inodore,
a pH acide. Ce pH oscille entre let 2 a jeun, 4ar@lant les repas car les aliments jouent un
rble de tampon. Sa seécrétion est sous la dépenddunceystéme parasympathique.
Légerement visqueux, son débit est de 1.5 1/jeupeut atteindre 2 1/jour. Ce débit est
rythmé par le repas et varie selon I'état émotibrde la personne (Marieb, 1999). La
dépression, la terreur, la tristesse ou la frayéduisent cette sécrétion car cet état entraine
une vasoconstriction périphérique due a l'activatidu systéme orthosympathique. Par
ailleurs l'anxiéte, le ressentiment, la colére teggivité et I'hostilité stimule plutbt cette
sécrétion en raison de la stimulation du parasynmpze (Samsong, 1980, Sherwood, 2006).
Il varie également selon le sexe : plus importdr@zc’lhomme que chez la femme (Perret et
al., 1981). Il varie aussi selon I'age : atteint soaximum entre 20 et 30 ans et diminue
ensuite avec I'age (Perretadt, 1981). Le suc gastrique est constitué a 99%ud’ea
Outre de I'eau, on y rencontre :
3.1. Les électrolytes

Parmi ces électrolytes il y a : HGOKCI, Na ClI, HCI dont le volume est compris ertre
et 2 litres par jour.
3.2. Les substances organiques

Le mucus gastrique est un polysaccharide formarfilmn de 0.5mm. Il joue un double
role

Protection : une protection physique (film) estk yprotection chimique en créant un
gradient de pH. En effet au niveau des cellulesuaus il y a libération du mucus mais aussi
de bicarbonates. A la surface du mucus s’ajoutdatessH des cellules bourdantes ainsi que

la pepsine des cellules principales. Ce pepsinogagiea pH trés acide, (environ pH 2) (Tan

ks
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et al., 2002). Quand elle dégrade le mucus, le pH déwlenplus en plus alcalin, (les
bicarbonates se trouvant en profondeur). La pepairéte, alors de fonctionner, Ce mucus
empéche les ions Ht a la pepsine l'atteinte de la muqueuse, d’oudbrtance des facteurs
agissant sur l'intégrité du mucus.

La sécrétion du mucus est stimulée soit par ia de la cyclooxygénase, soit par la voie

des prostaglandines ou encore par le nerf vague-ldaghton eal., 1988).

3.3. Pepsine

La pepsine est la seule enzyme digestive au nikaliestomac, bien que certains
auteurs émettent I'hypothése d'une lipase (Marid99). Elle est libérée par les cellules
principales sous forme inactive et est activée $effet de I'acide chlorhydrique a pH trés
acide (entre 2 et 4). C'est une endopeptidase ke tes protéines en milieu de chaine
(Samsong, 1980 et Sherwood, 2006). Elle doit &oeésée sous forme inactive afin qu’elle
ne digére par les cellules qui la secretent (Shedw®006).
Le facteur intrinseque ou facteur B12 intervienngld’absorption de la vitamine B12
(Samsong, 1980).

3.4. Mucus

Le mucus est sécrété partout dans I'estomac macalkiles a mucus. Sa sécrétion peut
répondre a une stimulation mécanique; toute satimi meécanique; (toute
stimulationmécanique de la muqueuse augmente kssét de production du mucus),
nerveuse, (nerf vague) ou par les prostaglandiaedapvoie de la cyclooxygénase (Mac-
Naughton eal., 1988).

3.5. Bicarbonate

Le bicarbonate HCQ est I'un des principaux électrolytes sécrétés lfmatomac. |l
provient de I'anhydrase carbonique et interviemmisdia pompe ATP ase HGQCL™ pour
faire passer le C{Marieb, 1999).

3.6. Sécrétions endocrines
Les hormones sécrétées par les endocrinocytes: dantgastrine, I'histamine, la

sérotonine, la cholécystokinine.

=)
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3.7. Gastrine

La gastrine est la principale sécrétion endoaniméede I'estomac ; elle est sécrétée par
les cellules endocrines située dans les glandda gdertion de I'antre. La stimulation de sa
sécrétion peut étre chimique, par (la présenceatiegents dans I'estomac), ou mécanique
(par la distension de l'antre). Ainsi méme si léopg est dénervé la distension mécanique de
'antre provoque une réponse sécrétoire. La gaspossede une puissante action sécrétoire
qui stimule préférentiellement la sécrétion acitdples faiblement la sécrétion de la pepsine.
Elle favorise aussi la libération du facteur B12 (e facteur intrinseque) est une molécule
sécrétée dans l'estomac, qui permet l'absorptida digamine B12 dans l'intestin gréle en se
liant & celle-ci Pour que la liaison entre le factmtrinseque et la B12 se produise, il doit y
avoir un degré normal d'acidité dans l'estomaanédag, 1980).

3.8. Autres hormones

L’histamine, acétylcholine, la sécrétine sont d‘lasthormones synthétisées par I'estomac.
L’histamine, acétylcholine ont des récepteurs sitada surface des cellules oxyntiques (ou
pariétales ou cellules bordantes) font partie déérentes cellules composant la paroi des
glandes gastriques. Elles sécretent de l'acidatgydaque (HCI) grace aux pompes H+/K+
ATPase et aux canaux chlores, ainsi que le faétéumséque, nécessaire a l'absorption de la
vitamine B12 (Anonyme 2)

4. Mécanisme de protection de la muqueuse gastrique

La concentration de l'acide chlorhydrique dans tbesac est un million de fois
supérieure a celle du plasma (Samsong, 1980 ; Mati@99). Comment I'estomac peut-il
contenir un acide fort et une enzyme protéolytisames en étre lui-méme victime. D’ou le role
protecteur de la couche de mucus qui s’effectueaile maniere :

La membrane liminal des cellules de la naurpe est imperméable aux ions dii ne
peuvent donc pas entrer dans les cellules et tsnemager ;

Les faces latérales des cellules réunies pge la lumiére gastrique par des jonctions
étanches de sorte que I'acide ne peut traverserulgueuse et gagner les 3 muqueuses par

diffusion entre les cellules

-
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5. Ulcere gastrique

L'ulcére est défini comme une perte de substancm devétement épithélial cutané ou
muqueux qui s'accompagne d'une lésion des plansuléises sous-jacents (Levait et
Lambert.19593). L'ulcere de I'estomac, encore app#tére gastrique est une altération de la
muqueuse de I'estomac avec destruction de celjpleductrices de mucus, conduisant a une
érosion de la muqueuse, pouvant atteindre les pdeiars (Courroucr-Malblanv, 1957). Un ulcére
gastrique survient quand il y a un des équilibneseeles facteurs de protection, (les barriéres
muqueuses) et les facteurs d'agression, (acideegsiqe) de I'estomac, en faveur de derniers
(Liliane et al, 2006). Il s’accompagne généralement de douleur'ateldmen. Les douleurs
proviennent du contact entre I'acide sécrété jestdmac et les plaies, qu’'on peut comparer a
I'application d’'un tampon d’alcool sur une éraflu@es Iésions s’accompagnent souvent d’'une
inflammation de la muqueuse (Samsong, 1980). Salpnofondeur de la Iésion, on peut avoir :
» Une abrasion :c’est une destruction de I'épithélium et de laipasuperficielle des cryptes.
» Une érosion: c'est une perte de substances pariétales a bortds twllée a fond
inflammatoire non scléreux avec amputation de |aculaire muqueuse et de la sous-muqueuse.
Lorsque I'érosion touche les artéres, il en résutie hémorragie qui peut étre mortelle.
» Un ulcére vrai: c'est une perte de substance amputant la musculguisese trouve
transformée en bloc scléreux (Keith et Arteur, 20B&mboud, 2000)Figure 12).

Figure 12 : Ulcére gastrique (anonyme 3).
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5.1. Symptémes

En cas d'ulcere gastrique, une douleur est ressdatis le creux épigastrique, parfois
dans le bas du thorax ou autour de I'ombilic. ENeque une brdlure, une crampe ou une
sensation de faim impérieuse. Elle survient syst@mament avant les repas et semble
calmée par une prise alimentaire, notamment d'alisr@calins comme les produits laitiers.

La douleur évolue par poussées de 4 a 6 semaihssfrpquentes au printemps et a
'automne.

Les autres signes, moins spécifiques de l'ulcéstigae, sont :

- le pyrosis (bralure derriere le sternum) et la rdgation acide, qui se voient aussi

dans les hernies hiatales et le reflux gastro-oagpeh:;

« les éructations ;

« les nausées et vomissements ;

- la perte d'appétit et de poids ;

« la dyspepsie (digestion difficile) ;

- l'émission de selles noires et l'anémie lorsque Icélle  saigne.

(https://digestion.ooreka.fr/comprendre/ulcere-gase)

5.2. Complications possibles
Les principales complications de l'ulcére gastigant :
- I'hémorragie avec vomissement de sang puis émisoselles noires, dans ce cas,
une (urgence chirurgicale).
- la perforation d'ulcére avec passage de liquid&igas dans la cavité abdominale (est
aussi une urgence chirurgicale).
- la sténose de I'estomac avec altération des capatgestives
- latrés rare cancérisation de l'ulcere.
5.3. Traitement
Deux groupes de médicaments, en vente libre dagptharmacies, peuvent soulager
temporairement les symptomes :
- les pansements gastriques, qui protégent mécanenidenmuqueuse contre les sucs
gastriques acides ;
- les antiacides, qui neutralisent l'acidité gastiqu
Le soulagement n'est que temporaire et une naupelissée se produira plus tard.

Le traitement actuel associe :

-
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« un anti sécrétoire de type anti-H2 ou le plus satide type IPP (inhibiteur de pompe
a protons), qui diminue la sécrétion naturelle ideaahlorhydrique par l'estomac,
pendant un mois au moins ;

- deux antibiotiques actifs stielicobacter pylori, pendant la premiére semaine.

Les symptbmes s'atténuent en quelques jours, ejué&ison est presque toujours
définitive. La prise prolongée d'anti sécrétoirefadble dose est possible en cas d'ulcére
chronique.

La chirurgie de l'ulcere gastrique n'est indiquaern cas de complications graves comme

(les hémorragies, perforations ou la cancérisation
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1. Obtention de I'extrait végétal

L extraction des composés métaboliques de latpldaPistacia lentiscus
(Anacardiaceae) a été effectuée au niveau du Laboratoire de Gfinla Réaction de la Faculté
de Génie Mécanique et Génie des Procédés de I'tsitéHlouari Boumediene de Bab

ezzouar.

1.1. Matériel utilisé
1.1.1. Matériel de laboratoire
Pour réaliser notre extraction, nous avons utiés@atériel suivant :
- un ballon de 500 ml ;
- un extracteur Soxhlet ;
- un réfrigérant droit ;
- une alimentation en eau ;
- une cartouche ;
- chauffe ballon ;
- solvant : Ethanol ;

- Evaporateur rotatif.

1.1.2. Matériel végétal
La partie aérienne (figure 13) €kestacia lentiscus a été récoltée en Novembre 2016 dans

la région d’iveskriene, Commune d’Aghribs, Dairdezefoun, Wilaya de Tizi-Ouzou.

Figure 13 : Feuilles dePistacia lentiscus (originale, 2017).
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1.2. Méthode d’extraction
1.2.1. Description du dispositif d’extraction

Le schéma d’'un appareil Soxhlet est représent@\eaau de la figure 14. Il est composé
d'un corps en verre, dans lequel est placée urieuche en papier-filtre épais (une matiére
pénétrable pour le solvant), d'un tube siphon @h dube de distillation. Dans le montage,
I'extracteur est placé sur un ballon contenanbleasit d'extraction (I'éthanol). Le ballon est
chauffé afin de pouvoir faire bouillir son conterlla cartouche contenant le solide (partie
aérienne broyée) a extraire est insérée dans d@&tr, au dessus duquel est placé un

réfrigérant servant a liquéfier les vapeurs du oty

1.2.2. Expérimentation

Une mase végétale d’environ 50g préalablementderast introduite dans la cartouche.
Cette derniere est placée dans I'extracteur Soxfuesera ensuite surmonté d’'un réfrigérant.
Le dispositif est mis sur un ballon dans lequetreave le solvant d’extraction (Ethanol). Le
tout est mis a chauffer. Plusieurs tours sont @&ffex jusqu'au chargement du solvant en

métabolites (figure 14).

Eaude
refroidissement

Réfrigérant

Tubede

distillation
Siphon

Cartouche

Solvant
(éthanol)
Chauffeballon

Ballon

Figure 14 :Dispositif de I'extraction par Soxhlet (origina@)17).
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1.2.3. Méthode de séparation de I'extrait

La séparation du solvant de I'extrait est faitbagde d’un évaporateur rotatif (figure 15)

Dans cet appareil, nous réalisons une évaporabios \&de en utilisant une pompe a vide avec

une vanne de contrdle. Pendant I'évaporation lobadst mis en rotation et plongé dans un

bain liquide chauffé. L'appareil est muni d'un igérant avec un ballon-collecteur de

condensat (figure 15). La rotation du ballon créee surface d’échange plus grande et

renouvelée permettant donc d’effectuer une évaiporaapide.

L’'abaissement de la pression permet d’évaporspleant a température réduite, évitant

ainsi la dégradation thermique éventuelle des cedgo

robinet de mise
sous vide réfrigérant réglage de la trompe a eau

vitesse de rotation
du ballon

tuyau connecté
a la trompe a
eau

Ballon

tuyau de circulation bain marie thermostat

d'eau dans le

réfrigérant d'eau distillée

Figure 15 : Dispositif d’évaporation (originale, 2017).
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2. Etude de l'activité antiulcéreuse de I'extrait &anolique des feuilles dePistacia
lentiscus

L’activité antiulcéreuse de I'extrait éthanoligdes feuilles dePistacia lentiscus a été
effectuée au niveau du Laboratoire commun de lallieacles sciences Biologiques et des

Sciences Agronomiques de I'Université Mouloud Marmirde Tizi ouzou.

2.1. Matériel utilisé
2.1.1.Matériel de laboratoire
Pour réaliser notre expérimentation, nous avoitiséute matériel suivant :
- loupe
- seringues de 5ml, 1ml
- micropipette
- instruments de chirurgie (pinces hémostatique acise
- verrerie (verre de montre, béchers, pilulier)
- gants

- balance pour les animaux

Pour le matériel chimique nous avons utilisé keslpits suivant :
- Oméprazole comme témoin positif

- formol

- Ethanol

- HCI

2.1.2. Matériel biologique

Notre étude a été réalisée sur 17 souris de soBali#c femelles, d’'un poids corporel
compris entre (22 a 30g), agées de quatre sem@igex 16).

Ces souris sont a statut holoxénique. Elles proenhd’'un élevage a I'Institut Pasteur, il
est de type conventionnel. Les animaux ne préseatemun signe clinique ou pathologies au

début de I'expérimentation.

e
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Figure 16 :Photos des souris (originale, 2017).

Les conditions d’élevage sont les suivantes :
température comprise entre 20-25 C
- éclairage de 12h/j
- humidité 55+10%
- Les animaux sont nourris et abreunaislibitum. L’aliment est de type granulé, destiné

a I'élevage murin. L'abreuvement s’effectue parsysteme de tétines.

2.1. Méthodes
2.1.1. Préparation des solutions

a) Solution ulcérogéne

La solution ulcerogéne a été préparée a partidelex solutions d’acide chloridrique
concentré et d’ethanol absolu. Nous nous sommegsrées des travaux de Oyagi et ses
collaborateurgpour préparer cette solution inductrice de l'ulcdd®us avons mélangé 1ml
d’'HCI 37% avec 3ml d’'HO, soit une solution d’HCIl a 0,3M puis récupéré laml cette
solution et I'avons mélangé avec 9ml d’éthanolg@yetal., 2010).

b) Solution anti ulcéreuse
» Solution 1 : (Oméprazole)de typeinhibiteur de la pompe a protons.
- Mettre une gélule d’'Omeéprazole de 20mg dans undyéch
- Diluer dans 10ml de I'eau distillée (C= 2ug/1ul)
- Prendre 10ul de la solution dans 40OHsoit 0,4mg/ml

- Donner 50ul pour chaque administration soit 0,02f@meéprazole
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» Solution 2 : Extrait végétal d@istacia lentiscus
Diluer 1ml de I'extrait éthanolique déistacia lentiscus L. dans 1ml d’HO.

2.1.2. Déroulement de I'expérimentation
+ Induction de l'ulcere
Afin d’induire l'ulcére, nous avons administrés (A60.8 ml de la solution ulcérogéne

(figure 17) par voie orale en utilisant une micpmite.

Figure 17 : Induction de 'ulcere chez la souris Balb/C (ange, 2017).
A : Administration orale de la solution Alcool-HCB;: Etat de I'animal post-induction.

Figure 18 : Administration orale de la solution de traitemelitéde d’'une micropipette
(originale, 2017).
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« Traitement anti-ulcéreux et répartition des animaux

Afin de réaliser notre travail ; nous avons utilis€souris, (ces souris mises a la diete, sont
privées de nourriture pendant 24 heures avant ehexjpérimentation et privées d’eau 2 heures
avant chaque sacrifice.

Nous avons pris le poids des souris chaque joullgréret avant I'expérimentation (figure
20).

Figurel9 : Pesés des souris (photos originale, 2017).

Toutes les souris ont été réparties a partir tdu’larigine de facon aléatoire en fonction des
besoins expérimentaux (tableau 1).
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Tableau 1.Répartition des lots des souris traitées.

Lots des souris Balb/c

Caractéristiques

Lot des témoins négatifs

Deux souris sont choisies d'une facon aléatoirellesEsont
sacrifiées pour s'assurer que les estomacs desakigont sains e
ne présentent aucune ulcération.

~—+

Lot des témoins positifs

Trois souris recoivent par voie orale 0.6 a 0.8dmlla solution
ulcéreuse aprés 2h les animaux sont sacrifiés ponfirmer la
présence d’ulcérations gastriques.

Lot 1 : traitement de 2 heures

Les souris de ce lot recoivent par voie orale latem ulcérogénes.
A bout de 2h nous traitons ces souris avec 100plledérait de
Pistacia lentiscus L.. Deux autres  recoivent 50ul d’Oméprazole
les souris seront sacrifiées 2 heures plus tard.

Aprés sacrifice, les estomacs prélevés et sourniseaobservation
directe et post-fixation.

Lots 2 : traitement de 24 heures

Deux heures aprés administration orale de la swluicérogene),
les animaux sont traités avec I'extrait du lentesquu avec I'anti-
ulcere Omeéprazole. Le traitement dure 24h cheat@®aux de ce
lot.

Lot 3 : traitement de 72 heures

Les animaux de ce lot sont traités pendant 72 Beure

++ Sacrifice et dissection des animaux

Aprés avoir induit I'ulcére nous avons sacrifi@detséqué les souris a I'aide des matériaux

chirurgicaux dans le but d’'observer les lésiongndases (figure 20) ; enlever chaque estomac

et le nettoyer avec I'eau physiologique sous uagu® de glacon puis I'éclater, I'épingler et le

fixer dans le formol pendant 1h30min puis faire observation macroscopique a I'aide d’'une

loupe binoculaire.

Figure 20: Sacrifice et dissection des souris (photo 0agia017).
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« Prélevement et lavage de lI'estomacapres avoir disséqué les souris nous avons

prélevé I'estomac entier (figure 21).

Figure 21: Prélevement de I'estomac entier
% Observation directe a I'ceil nu
Aprés avoir nettoyé I'estomac par plusieurs lavagesc une solution de sérum
physiologique, nous avons ouvert compléetement #ingget étalé pour une observation

directe a I'ceil nu et noté la présence de lésitrereuses.

Figure 22: Observation directe de I'estomac ulcéré a I'cei{photo original 2017).

% Fixation de I'organe : Aprés l'observation directe, nous avons fixé lamg dans une
solution de formol a 4%. Les zones ulcérées prenmanteinte sombre & la fixation.
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+ Observation sous la loupe binoculaire
Afin d’observer les lésions d’'une maniere plus relainous avons utilisé la loupe
binoculaire.

Figure 23 Observation macroscopique par une loupe binaeu@K 40 d’'un estomac (photo
original, 2017)
+ Traitement des animaux
Les souris sont traitées par un volume de 100ul'adrait éthanolique dePistacia
lentiscus L. ou 50ul d’Oméprazole, par voie orale, a l'aide d’une micropipette comme

précédemment.
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1. Résultats

Le traitement des souris ayant développé un ulgastrique par un extrait deistacia
lentiscus L. un médicament pharmacologique ('Oméprazole) erctfon du temps. Les
observations sont réalisées, comme déja signatéctdiment a I'ceil nu au moment du

prélévement puis a la loupe binoculaire aprésitixatu formol.

1.1. Etat de la muqueuse gastrique saine

Les résultats macroscopique a I'ceil nu et a I'aldae loupe binoculaire des estomacs
sains sans aucune administration de la solutiokradgne ni un traitement montre une netteté
totale et la présence d’aucune Iésion ou inflanonatiu niveau de I'estomac, les figures

suivantes illustrent nos résultats.

Figure 24 :a) observation directe a I'ceil nu d’un estomac,da)robservation macroscopique

par une loupe binoculaire G x 40 d’un estomac sain.

1.2. Etat de la muqueuse gastrique apres inducticte l'ulcére

Aprés I'administration orale de 0.6 & 0.8 ml destdution ulcéreuse (éthanol, HCI et
'H,O) a l'aide d’'une micropipette nous avons sacrléé souris apres 1h30 min pour
confirmer la présence des lésions ulcéreuses,nieramacroscopique a I'eeil nu et une loupe
biloculaire nous a montré la présence de grossemkde couleur rouge foncé, les figures ci-

dessus montrent notre observation.

E
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Figure 25 :a) observation macroscopique a I'ceil nu d’un esionicéré sans traitement,
b) observation macroscopique de I'estomac ulcdeelles) a la loupe binoculaire G x 40.

1.3. Etats de la muqueuse gastrique apres traitemepost-induction
1.3.1. Traitement de deux heures

a) Extrait de lentisque

L’examen a l'aide d’une loupe binoculaire des estosndes souris traitées par I'extrait de
la plante du lentisque a une quantité de 100 plirsdirées par voie orale a l'aide d’'une
micropipette montre la présence de quelques l|ésibtéreuses et I'inflammatoire de la

mugqueuse gastrique représentées dans les figluvestas :

Figure 26 : Etat de la muqueuse gastrique apres 2 heuresitarteat avec I'extrait de

Pistacia lentiscus L. observé par une loupe binoculaire G x 401 (Photo originale, 2017).

b) Omeprazole
Les figures ci-dessous montrent les résultats olesérvation microscopique par une
loupe binoculaire de I'estomac des souris trait#ed’Omeéprazolependant 2 heures, les

estomacs montrent la présence des lésions ulcérpasde nombreuses taches sombres .

E
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Figure 27 : Etat de la muqueuse gastrique observé par une lwopeulaire G x 40 aprés 2
heures de traitement par 'Oméprazole lot | (Photiginale, 2017).

1.3.2. Traitement de 24 heures

a) Extrait de lentisque

L’observation des estomacs traités apres 24 h@arel®extrait de lentisque a une dose de
100ul nous a montré une guérison partielle desregcet la présence des petites taches

comme le montre les figures ci-dessous.

Figure 28 : Etat de la muqueuse gastrique traité par I'extl@Ristacia lentiscusL. Aprés 24
heures de par le lentisque observé par une loupelliaire G x 40 (Photo originale, 2017).
b) Omeprazole
L’examen macroscopique par une loupe binoculaise etomacs traités par le produit
pharmacologique omeprazole montre la présencetidegksions rougeatres au niveau de la

mugueuse gastrique comme suit :

E
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Figure 29 : Etat de la muqueuse gastrique apres 24 heureaitigrtent par I'omeprazole

observé par une loupe binoculaire G x 40 (Phatprale, 2017).

1.3.3. Traitement de 72 heures

a) Omeprazole

Aprés 72 heures de I'administration orale de tra@et par 'omeprazole nous avons
observé macroscopiquement par la loupe binoculaiecefficacité et une guérison totale et la
disparition des lésions ulcéreuses. Aucune lésiarété détectée chez les animaux que nous
avons traitégFigure 30)

Figure 30 : Etat de la muqueuse gastrique apres 72 heureaitigrtent par 'omeprazole

observé par une loupe binoculaire G X@3 (Photo originale, 2017).
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b) Extrait de lentisque

Apres 72 heures de 'administration orale de traé@st par 'omeprazole nous avons
observé macroscopiquement par la loupe binoculgiecefficacité et une guérison
totale et la disparition des |ésions ulcéreusAsicune Iésion n'a été détectée chez les

animaux que nous avons traités

Figure 31 :Etat de la muqueuse gastrique aprés 72 heureaitigrtent par |'extrait de
Pistacia lentiscus L. observé macroscopiquement par une loupe binoeuliair3 (Photo
originelle, 2017).

Pour renforcer notre travail nous avons suivi lédpales souris avant et aprés la
provocation d’ulcére et pendant le traitement paprioduit pharmacologique oméprazole ou
par I'extrait éthanolique deistacia lentiscus L a différents temps, 2; 24 et 72 heures.

Les souris ayant été traitées pendant deux heuvoes @té pesées qu'une seule fois. Ces
animaux n’ont pas été inclus.

Les mesures pondérales enregistrées pour les antnagtiés durant 24h sont consignées dans
le tableau ci-dessous

Tableau 2 : Poids (en gramme) des souris traitées par I'extiaientisque et 'omeprazole a

une durée de 24 heures.

0 ouris S1 (Ome) S2 (Ome) S3 (Ext) S4 (Ext)
avant 30.45 28.23 28.10 23.10
) induction
Poids| Traitement| 26.95 24.23 25.23 20.39
(@) [apres 25.30 26.53 27.30 22.02
traitement
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L’évolution pondérale des souris traitées sur 2dhlextrait de lentisque est suivie
sur le graphe de la figure 33. Nous observons uémenévolution des valeurs de
poids pour I'ensemble des animaux utilisés. Uneirdition de poids est enregistrée
sur la pesée réalisée au moment de I'administrateiiextrait qui correspond a la
phase post-induction de l'ulcere, c’est-a-dire swit 'administration de la solution

ulcérogene.

Induction

d'ulcére
35

. 25 T ———— p——
Poids —
20 4
15

10

A,“m Traitement 1 Traitement -’*]".é-"
traitement 1 traitement

—51{0mé)

52(0mé) S3(Ext) = S4(Ext)

Figure 32: Représentation graphique du poids des sourisgraiténe durée de 24 heures par
I'extrait éthanolique du lentisque et 'Omeprazole.

La majorité des souris ont montré une reprise pael@ 24h de traitement.

Les mesures pondérales enregistrées pour les animadiiés durant 24h sont consignées dans
le tableau ci-dessous. Les animaux sont traitésiggendeux jours et sacrifiés le troisieme
jour.

Tableau 3 : Poids des souris traités par I'extrait de lentisguéomeprazole 72 heures de

temps
Jo 5 S1(Ome) S2(Ome) S3(Ext) S4(Ext)
avant induction| 25,60 27.30 25.65 22.62
Traitement 24.04 26.11 23.40 19.24
Poids| Traitement | 25.53 28.60 26.91 22.27
(9) | aprés traitement 27.20 29.42 28.23 25.30
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L’évolution pondérale de ces souris est représeatgele graphe de la figure 33. Nous

observons une méme évolution des valeurs de paids liensemble des animaux utilisés
avec un parallélisme presque total.

Induction

35 titfeére
30
E P V
wn J0
°
o 15
a
10
5
0
Avant , i .
o traitement] Traitement APTeés
traitement 2 trait
51{0mé) 52{0mé) SA{Ext] —iE]

Figure 33 : Représentation graphique de poids des sourisdsait&2 heures par I'extrait de

lentisque et 'omeprazole de temps.

Les animaux ont perdu du poids suite a l'inductienl’ulcére puis regagnent a partir de la

phase post-induction jusqu’a la fin du traitemeDértaine souris ont méme enregistré des
poids plus élevé que leurs poids de départ.
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Nous avons provoqueés l'ulcére gastrique dans ledmaluer I'efficacité de l'extrait
éthanolique la plantPistacia lentiscud.. Les résultats que nous avons obtenus concernent
l'ulcere induit expérimentalement chez la souris lal souche Balb/c. Nous avons utilisé une
solution mélange ulcérogene constituée par un ngeélaacide-alcool, HCI 0,3M dans
I'éthanol absolu 1/9 vov/vol. Parallelement, nowsres utilisé 'oméprazole, molécule tres
utilisée dans le traitement de l'ulcere gastriqgudumdénal, comme contrble pour évaluer les
effets anti-ulcére de notre extrait Bistacia lentiscus.

Cest une molécule inhibitrice de la pompe a protdes cellules pariétales de la
muqueuse gastrique. Il agit par inhibition de 'H#KTPase, enzyme impliquée dans la
production de I'acide au niveau gastrique. Ce nadant est prescrit pendant 2 a 4 semaines
en vue d’'une cicatrisation de la plaie et parfeonduit (Anonyme 2)

Les ulcérations gastriques apparaissent sous maefale zones trés rougeatres d’aspect
inflammatoire, dispersées a la surface de I'estorhacfixation au formol leur donne une
teinte noire /rouge ; I'inflammation étant une i@t de défense locale, non spécifique. Elle
témoigne, dans le cas de l'ulcére gastrique, deétation, I'abrasion ou de I'érosion de cet
épithélium et de la partie superficielle des crgpte la muqueuse gastrique (Keita, 2005).

De nombreuses molécules chimiques sont utiliséles kladuction de l'ulcere gastrique.
Hadjras etal., (2012), ont provoqué l'ulcére par administratidiune forte dose de
phénylbutazone, un anti-inflammatoire non stéroidiur les rats de laboratoire a raison de
200 mg/kg/j durant 4 jours conseécutifs.

Moucer etal., 2009 ont induit des ulceres chez le rat, par lgorsasides ayant des
propriétés-inflammatoires, sur une durée de 4 jo@ss données correspondent a une
formation de [I'ulcere sur une longue durée papoat a notre méthode avec laquelle les
Iésions ulcéreuses apparaissent a la prise déugosoinductrice, en moins de deux heures.

Les résultats que nous avons obtenus dans rtatte gnontrent que le traitement de ces
ulcéres par I'extrait éthanolique @dstacia lentiscusonduit a une diminution importante et
rapide de la réaction locale observée dans tousakes

Différents mécanismes, anti-inflammatoire, antdacou encore anti-oxydant pourraient
étre a l'origine des effets gastroprotecteurs aésies de plantes médicinales. Les travaux de
Rad (2010), sur le rat ont mis en évidence le ddm extrait végétal sur la réduction des
secrétions gastriques acides et un effet gastmeqeair par une activité anti-oxydante.

Nous avons testé un traitement des animaux, siérelits temps (2; 24 et 72 heures),

nous avons eu le meilleur résultat a 72 heuremdernent.
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L’examen macroscopique a la loupe binoculaireedtsmacs de souris du lot témoin
a montré I'évolution des lésions ulcéreuses parodp@ux souris des lots traités
respectivement par le lentisque a 100ul/ joufaméprazole a une dose de 50ul/jour

Le premier traitement a 2h de temps par I'extraifehtisque et I'Oméprazole n’est pas
efficace pour la guérison des lésions ulcéreusassgpelles persistent encore en
comparaison par apport aux autres lots traitéstieRdes et 72 heures de temps.

Le traitement de 24 h, & conduit a des résultatraasants. Nous avons obtenu une
guérison des estomacs mais partiellement, cepemdast avons observé une a deux taches
rouges ce qui explique que cette durée est inantispour la guérison totale.

Ceci étant, pour la méme période de traitemenkirbé de lentisque est plus efficace que
le traitement & 'oméprazole qui montre encore pilagicérations persistante dans les
estomacs traités.

Notons que le traitement de l'ulcére induit pastacia lentiscud.., a 72 heures est le
plus efficace. Nous avons enregistré une guéristale des ulceres gastrigue. L'examen
macroscopique des estomacs montre une dispargiooutes les lésions.

La prise de poids des souris nous a ameneés a reenagq’il y est une diminution du
poids aprés la provocation d’ulcere ce qui indique l'ulcere agit sur le poids des souris ;
une augmentation apres le traitement signifie Erigon des souris.

Ceci peut nous conduire a penser que l'effet altéraux de I'extrait dePistacia
lentiscus L.est du a un effet gastroprotécteur qui peut étrerigine de la régénération des
prostaglandines inhibé précédemment par la soluticére.

Par ailleurs, d’autres auteurs ont travaillé surrlgtement de l'ulcere gastrique ou
duodénal par des plantes médicinales particuliémé(eita, 2005).

Le traitement de l'ulcere induit avec I'huile &gstacia lentiscus let Pinuca granutum
L. a différentes concentration a montré de bon résuit une concentration de 2.5% pour une
durée de 14 jours (Hadjrasadt, 2012).

Zayachkivska etl., 2004 qui ont pu avoir l'ulcére aprés une heunelpaministration
orale de 100% éthanol dans un volume de 1ml, ilsutitisé plusieurs plantes d’origine
gastroprotéctrice et antiulcéreuse comme I'’Amaragitdes graines de raisin pour traiter
l'ulcere chez les rats.

Mohsen Minay etal., 2006 ont provoqué l'ulcére en utilisant 450mg/kgstaynine
hydrochloide ensuite, ils ont traités les rats medaen utilisant le gingembre (Rhizomie

Zingber officinalrosco) comme traitement naturelle a différente eatration (100,300, 350

=)
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mg/kg) pendant 5 jours consécutives comparanRaniidine et ils ont eu les bons résultats a
300 mg/kg.

A la suite de ces résultats on pourrait penserl'g@xtrait de Pistacia lentiscud.. aurait
un effet gastroprotecteur anti-inflammatoire puesges aspects rougeatres disparaissent
rapidement a la suite du traitement méme pour unete durée (2h et 24h) et un effet

cicatrisant a 72 h. Les mécanismes impliqués reatéhucider.

¢
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Au terme de cette étude, nous avons contribuévalliation de I'effet antiulcéreux d’'une
plante médicinale «Pistacia Lentiscus » sur la mugueuse gastrique des souris de souche
Balb /c.

Les résultats que nous avons obtenus, nous onuiten a retenir que I'administration
orale de la solution ulcérogene de Hcl a 0,3M abnBéthanol 1/9 vol/vol est suffisante pour
induire un ulcere gastrique chez les souris.

La médecine populaire utilise déja la plantBPigtacia Lentiscus» dans le traitement
d’'ulcere, ce qui nous a conduits a faire une étediactivité antiulcéreuse de cette plante.

Notre étude a montré que l'extrait des feuilles ldetisque présente une activité
antiulcéreuse, puisque nous avons pu avoir uneésgmedes souris présentant des ulcéeres cela
implique que la plante assure une fonction gasbteptrice.

Cependant, nous avons remarqué que le traitemamg durée de 72h est le plus efficace
car il y'avait une disparition totale des lésiolséueuses, et ceci nous méne a proposer que
I'extrait de Pistacia lentiscus L. pourrait étre le traitement de choix des ulcéreupairrait
également remplacer un jour le médicament pharntigceu

Nous proposons dans un premier temps de compi@ee travail par une étude
histologique du tissu gastrique pour approchernteslifications de la muqueuse gastrique
ulcérée avant et apres traitement. Il serait soallai de travailler sur des échantillons
d’animaux plus importants pour une validité stajist des résultats.

Il serait intéressant d’associer ce travail &8 daudes de biochimie cellulaire afin de
décortiquer les mécanismes cellulaires responsaele®ffets gastroprotecteurs du lentisque,
a des études de biochimie analytiqgue pour essdigaiet le principe actif responsable de
I'effet antiulcéreux de la plante et I'utiliser asifins de formulations médicamenteuses.

Il reste cependant a étudier la dose la plusafé pour le traitement et les éventuels
effets secondaires qui n’ont pas été abordés.

Faire une étude sur des différentes dosdashtcia lentiscus L. pour arrivé a la toxicité.

.
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Résumé

Notre expérience était sur 1’effet antiulcéreux de Pistacia lentiscus L. testé sur des souris de
la souche Balb/c ; apres avoir provoqué 1’ulcére par une solution ulcéreuse qui est un mélange de

1’éthanol, I’HCI et I’H,O administré par voie orale.

Nous avons traités les animaux a différentes laps de temps (2h, 24h et 72h) avec deux solutions
anti ulcéreuses 100ul de I’extrait de Pistacia lentiscus L. et 50ul de produit de référence qui est

1’Oméprasole.

Les résultats ont montré une meilleure guérison a 72 heures ou nous avons observés
macroscopiquement une disparition totale des Iésions ulcéreuses par apport aux autres durées ou
nous avons eu une guérison partielle a 24 heures et aucune guérison remarquable n’a été effectué

a une durée de 2 heures.

Les testes effectués ont montrés 1’existence d’un effet antiulcéreux, cet effet est probablement du

a un effet gastroprotécteur de 1’extrait de Pistacia lentiscus L. qui existe dans les feuilles.

Mots clés : Antiulcéreux, extrait de Pistacia lentiscus L., Omeprazole, lésions ulcéreuses,

gastroprotécteur.

Abstract:

Our experiment was on the antiulcer effect of Pistacia lentiscus L. tested on Balb / ¢ mice
after causing the ulcer with an ulcer solution which is a mixture of ethanol, HCI and H20
administration. We treated the animals at different times (2h, 24h and 72h) with two anti-ulcer
solutions 100ul of the extract of Pistacia lentiscus L. and 50ul of reference product which is
Omeprazole. The results showed a better recovery at 72 hours as we observed macroscopically a
complete disappearance of the ulcer lesions by contribution to the other durations where we had a
partial cure at 24 hours and no remarkable healing was performed at duration at 2 hours. The tests
carried out showed the existence of an antiulcer effect this effect is probably due to a

gastroprotective effect of the extract of Pistacia lentiscus L. which exists in the leaves.

Key words: Antiulcer, extract of Pistacia lentiscus L., Omeprazole, ulcer lesions, gastroprotector.



