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Résumé : Syzygium guineense subsp guineense (Wild) est utilisé en médecine traditionnelle dans le traitement du diabéte par le peuple
Wongo du secteur Kipuku au Territoire d’Idiofa Province du Kwilu enRDC. Le but de cette étude était d'évaluer 1'activité
I'hypoglycémique de I'extrait aqueux de I’écorce de tronc de cette plante médicinale sur les souris (Mus musculus). L’extrait a été
préparé dans de 1'eau bouillante et le filtrat aqueux a été lyophilisé et conservé.

Syzygium guineense subsp guineense est une plante capable d’induire une hypoglycémie chez les souris diabétiques. Alloxane a été
administré en dose unique (80 mg/Kg P.c) par injection intrapéritonéale. Des souris femelles et males (n =42) pesant 20 = 2g divisés en
5 groupes de 6 souris par groupe, ont recu des doses différentes (250 mg/Kg P.c, 500 mg/Kg P.c, 1000 mg/Kg P.c) par voie orale. Cette
opération est répétée tous les jours pendant 10 jours. La glycémie a été prélevée a I’aide d’un glucométre ( ACCU Chek). Seul ’extrait
aqueux des différentes doses ont diminuée le taux du glucose sanguins comparativement au groupe control. Dans la présente étude, le
potentiel hypoglycémiant de Syzygium guineense subsp guineense est démontré chez les souris. Ces résultats confirment 1'utilisation de
cette plante comme antidiabétique par le peuple Wongo de Kipuku du territoire d’Idiofa.

Mots-clés: Syzygium Guineense Subsp Guineense, Extrait Aqueux, Alloxane, Activité Hypoglycémique, Diabéte

Abstract: Syzygium guineense subsp guineense (Wild) is used in traditional medicine in the treatment of diabetes by the Wongo people
of the Kipuku sector in the Idiofa Territory, Kwilu Province in DRC . The aim of this study was to evaluate the hypoglycemic activity of
the aqueous extract of the trunk bark of this medicinal plant on mice ( Mus musculus ). The extract was prepared in boiling water and
the aqueous filtrate was lyophilized and preserved.

Syzygium guineense subsp guineense is a plant capable of inducing hypoglycemia in diabetic mice. Alloxane was administered as a
single dose (80 mg/kg BW ) by intraperitoneal injection. Female and male mice (n = 42) weighing 20 + 2g divided into 5 groups of 6 mice
per group, received different doses (250 mg/kg BW , 500 mg/kg BW , 1000 mg/kg BW ) orally. This operation is repeated every day for
10 days. Blood glucose was determined by an ACCU Chek glucometer . Only the aqueous extract of the different doses decreased blood
glucose levels compared to the control group. In the present study, the hypoglycemic potential of Syzygium Guineense subsp guineense is
demonstrated in mice. These results confirm the use of this plant as an antidiabetic by the Wongo people of Kipuku of the Idiofa
territory .

Keywords: Syzygium Guineense Subsp Guineense , Aqueous Extract, Alloxan , Hypoglycemic Activity, Diabetes.
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1. INTRODUCTION

Le diabéte est une maladie métabolique qui est devenue un probléme de santé publique (FID, 2014). Selon les estimations, 5% de
la population mondiale souffraient de diabéte en 2014 et plus de 382 million de personnes sont atteintes de diabéte, ce nombre va
augmenter jusqu’a 592 million en 2035 (FID, op.cif). L’OMS (2011) souligne que le diabéte va devenir la septiéme cause de
déces au monde en 2030. Selon le programme national contre le diabéte en RDC 7% de la population représentant plus de quatre
million d’habitants sont diabétiques(OMS, op.cit). Le traitement du diabéte reste depuis longtemps restreint aux changements de
régime alimentaire, a I’injection d’insuline et a la prise d’antidiabétiques oraux (Gbekley et al., 2015). Le cofit excessif de ces
agents antidiabétiques et I’insuffisance des infrastructures médicales, associés au manque de personnel soignant en Afrique
ameénent les populations & s’orienter vers la médecine traditionnelle. Les plantes médicinales constituent un potentiel médical
accessible, disponible et a moindre cout (Okigbo et Omodamiro, 2006). Ces plantes constituent une ressource intarissable qui
fournit la majorité des principes actifs des produits pharmaceutiques. Cependant une multitude de ces plantes médicinales
utilisées n’ont pas de données scientifiques sur leurs efficacités et leurs innocuités (Fleurentin, 2012). En effet pour une utilisation
rationnelle de ces plantes, des travaux doivent étre réalisés afin de déterminer les possibles effets néfastes induits par 1’utilisation
de celles-ci et qui pourraient entrainer d’autres complications dans le traitement des pathologies (Azzi et al., 2012).

Dans la pratique médicale traditionnelle, le diabéte sucré est diagnostiquée par des symptdmes tels que la chaleur interne du corps
qui se traduit par 1’émission d'un volume élevé d'urine, la faiblesse du corps, perte de poids (Saguero et Thai, 2003), L'utilisation a
long terme des médicaments hypoglycémiants, tels que les sulfonylurées, la metformine et d'autres qui sont le séjour principal
pour la gestion du diabéte ont été observées pour avoir un large éventail d'effets secondaires (Nissen et Wolski, 2007), y compris
une diminution progressive de leur efficacité appelé «échec secondaire». Cette condition se produit a la suite de perte accrue de la
fonction des cellules béta et la sensibilité a l'insuline due a la progression de la maladie. D'autres problémes observés sont le cotit
¢levé et l'utilisation a long terme des médicaments par les patients, conduisant a la non-conformité et 1’aggravation des conditions
telle que la génération d'espéces réactives de l'oxygene (ROS) ou les radicaux libres et par conséquent l'induction de réactions en
chaine, comme la peroxydation lipidique (Cross et al., 1987), sont parmi les complications les plus fréquentes chez les patients
diabétiques. Ces radicaux libres sont connus pour étre extrémement réactifs et donc interagir avec certaines macromolécules
essentielles, y compris les lipides, les acides nucléiques et les protéines (Nia et al., 2003). Le diabéte sucré induit des
changements dans le contenu des tissus et l'activité des enzymes antioxydantes (Genet et Kale, 2002 ; Jia ef al., 2003). Dans ce
contexte, nous avons estimé l'activité hypoglycémiante de l'extrait aqueux de S. guineense de ce fait, nous avons provoqué le
diabéte sucré (hyperglycémie) a des souris par I'administration par la voie sous cutanée, une solution de monohydrate alloxane a
raison de (80mg /kg P.c)..

2. Matériel et méthodes
2-1. Matériel végétal

Les écorces de I’espéce espece médicinale ont été recueillies a Balaka (secteur Kipuku) dans le Territoire d’Idiofa en décembre
2022. La plante a été authentifiée au Département de Biologie et vérifi¢ a I'INRA (Institut National des recherches
Agronomiques) a 1’Université¢ de Kinshasa. Les écorces ont été séchées a l'air libre a température ambiante, puis broyées en
utilisant un broyeur a couteau pour obtenir une poudre fine.

2-2. Matériel animal

Les souris de I’espece (Mus musculus) femelles et males en bonne santé entre 2 et 3 mois, pesant 20 = 2 g sont utilisées dans
I’¢tude. Les animaux ont été logés dans des cages en polypropyléne standards (6 par cage) et maintenus dans des conditions
standard de 1’animalerie de 1’Institut National des Recherches Biomédicales (INRB) (12 h cycle lumiére-obscurité, température de
20 + 2 °C. Elles ont été nourries avec un régime alimentaire standard et avaient accés a I'eau. Les animaux du laboratoire (Institut
National des Recherches Biomédicales) ont ¢té suivis pendant toute la durée de 'expérience.
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Mode opératoire

Dans cette partie expérimentale, nous avons suivi le protocole du Laboratoire de Pharmacologie de I’Institut National des
Recherches Biomédicales . Alloxane utilisé pour l'induction du diabéte chez les souris. Alloxane est dissous dans une solution
saline pour une administration intrapéritonéale et le glibenclamide a été dissous dans de l'eau distillé. L'extrait lyophilisé¢ de
S.guineense a été dissous dans de 'eau distillée et administrée par voie orale. Une solution saline de glibenclamide a Smg/kg p.c.
a été administrée par voie orale comme controle positifs et une solution de ’eau distillée comme témoins négatifs respectivement.
Les prélévements sanguins pour le dosage de la glycémie sont effectués au niveau de la queue de souris. Apres nettoyage de la
queue a I’alcool, les souris sont piquées a 1’aide d’une fine aiguille, une goutte de sang est récupérée puis déposée sur la
bandelette pour la lecture de la glycémie (Lecteur ACCU Chek). Le diabete a été induit chez 70 souris males et femelles a jeun
par injection intrapéritonéale (IP) d’une solution d’alloxane fraichement préparée a une dose de 80 mg/ kg P.c. Aprés une
semaine, les animaux ayant des taux plasmatiques de glucose supérieurs a 132 mg / dL ont été inclus dans I'é¢tude

Dispositif expérimentale
- Groupes 1 : 6 souris traitées avec 1’eau distillée a la dose de 2mg/Kg P.c comme des souris normales témoins négatifs ;

- Groupes 2: 6 souris diabétiques traitées avec un produit moderne (glibenclamide) comme des souris diabétiques
témoins positifs;

- Groupes 3 : 6 souris diabétiques traitées avec 1’extrait de S.guineense a une dose faible de 250 mg/Kg P.c.

- Groupes 4 : 6 souris diabétiques traitées avec I’extrait de S.guineense testé¢ a la dose moyenne de 500mg/Kg de poids
corporel ;

- Groupes 5 : 6 souris diabétiques traitées avec ’extrait de S.guineense testé a une dose forte de 1000mg/Kg de poids
corporel a raison de 20g/20 mg/0,5mL d’extrait;

Les animaux ont été traités pendant 10 jours de suite. La glycémie dosée tous les trois jours et le poids corporel mesuré chaque
jour.

2-3. L’analyse statistique

L’analyse statistique des données et la représentation graphique est effectuée a 1’aide du logiciel GraphPad Prism 8.0.2 (San
Diego, Californie, USA). Les valeurs ont été données sous forme de moyennes suivies de 1’erreur standard sur la moyenne (M +
SEM). La différence entre deux valeurs a été donnée par le test t de student lequel a été complété par le test de Turkey-Kramer
comme post test. Le seuil de significativité est fixé a P < 0,05 pour I’expression des résultats. La corrélation faite par la régression
linéaire est exprimée par le coefficient de détermination (R2 ) selon Pearson. La notation suivante est utilisée pour toute
différence significative : - non significative () : p > 0,05 ;

- peu significative (*) ou(a) : p <0,05;

- significative (**) ou (aa) : p<0,01 ;

- trés significative (***) ou (aaa) : p < 0,001 ;

- hautement significative (****) ou (aaaa) : p <0,0001.
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3. Résultats

Les résultats de cette recherche ont été organisés en 3 étapes (Evolution de la glycémie, évaluation du poids corporel et
détermination de la mortalité) chez les 5 échantillons de 6 souris chacun (Eau distillée, Glibenclade, S. guineense 250 Mg/Kg, S.
guineense 500 mg ou S. guineense 1000 mg/Kg P.c.

1. Evolution de la glycémie des animaux

Le suivi de la glycémie nous a révélé les résultats présentés dans la figure 1
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Figure IIL1: Evolution de la glycémie en g/L chez les souris suivant le traitement.

La variation de la glycémie (valeur moyenne et écart-type) est présentée de maniére suivante : valeurs a jeun, a I’induction du
diabéte, aprés I’induction du diabéte, 3 jours aprés traitement (premiére prise), 6 jours apres traitement (deuxiéme prise) et 10
jours apres traitement (troisiéme prise).

L’administration per os de 1’eau distillée témoin négatif a la dose de 2 ml/kg, les résultats montrent une tendance vers une
augmentation du glucose sanguin.

En effet cette dose fait varier la glycémie de 152.17+16.35 ; 160+15.41 ; 152.83+23.75 ; 138.67+17.78 au bout de 10 jours.

Par contre, I’administration per os de Glibenclamide (substance de référence- témoin positif) a la dose de 5 mg/Kg Pc induit une
légére diminution de la glycémie au bout de 10 jours respectivement 197.8424.87 ; 146.6+15.34 ; 155.4+25.24 ; 132.4+19.41.

L’administration des extraits aqueux par voie orale de S.guineense aux doses de 250 mg/Kg Pc, 500 mg/Kg Pc et de 1000 mg/Kg
Pc entraine a la diminution nette de 28,22% de la glycémie a 250mg, 33,89% a 500mg et 50,84% a 1000mg qui varie
respectivement (135.83+ 136 ;67+50.19 ; 97.83+£23.14; 97.5+12.30), (160.33+8.76 ; 114.5+41.90 ; 108.5+10.01 ; 106+6.87),
(179436.59 ; 108.67+£20.65 ; 104+28.62 ; 88+16.09).
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L’administration de ces extraits aqueux de Syzygium guineense aux différentes doses induit une nette diminution de
I’hyperglycémie provoquée par alloxane et avec une différence hautement significative (p < 0,0001) par rapport au témoin positif
(substance de référence).

Les effets presque similaires de ces extraits aqueux de plantes avec ceux du glibenclamide vu dans des études similaires, sur la
glycémie suggérent que ces extraits pourraient agir par le méme mécanisme que les substances anti-hyperglicémiques de
références utilisées. Les flavonoides et les polyphénols présents dans ces extraits pourraient tre a 1’origine de ces effets
pharmacologiques (Lakache ef al, 2017).

2. Evolution du poids corporel moyen des animaux

La variation du poids des souris constitue un parameétre trés important. Le poids des animaux a été suivi tout au long de
I’¢étude : avant ’injection d’alloxane, et pendant la phase diabétique. La variation du poids corporel moyen des souris des
5 lots est représentée dans la figure 2.
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Figure 2 : Evolution du poids corporel moyen (g) des 5 lots aprés induction de S. guineense

Le poids corporel des souris traitées par le glybenclamide et par S.guineense a la dose del000 mg a connu une
baisse au 3éme jour d’induction du diabéte, ce qui n’a pas était observé par les autres groupes de traitement.

Les souris traitées par S.guineense a dose de 1000 mg/Kg Pc, S.guineense a la de dose de 500 mg/Kg Pc et
S.guineense a la dose de 250 mg/Kg de Pc ont subis une perte significative du poids corporel pendant toute la période
expérimentale par rapport a leur poids initial. De

plus, comme I’indique le tableau I11.10 en annexe, une comparaison du poids corporel de tous les groupes au 10%m°
jour montre une différence significative (P<0,01) entre les animaux traités par les extraits de SG et les animaux des groupes
témoins (Glibenclamide et I’eau distillée).
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3. Discussion

L’administration de I’extrait aqueux de Syzygium guineense a 250 mg/kg p.c., a 500 mg/Kg p.c, a 1000 mg/Kg p.c et du
Glibenclamide a Smg/kg p.c., induit respectivement une baisse significative (p < 0,01 )  de 74,39% et de 75,01% de la
glycémie chez les lots de souris diabétiques traités comparativement aux lots témoins chez lesquels il n’y avait pas de
variation significative (cas des TNG) et une augmentation de la glycémie (cas des TD). Cet effet observé est similaire aux
effets de plusieurs plantes de la pharmacopée traditionnelle telles que Momordica charantia L. (Cucurbitaceae) (Rammal et
al., 2009), Anacardium occidentale (Anacardiaceae) (Jaiswal et al., 2016), Anabasis articulata (Chenopodiaceae)
(Kambouche ef al., 2011) sur la glycémie des rats diabétiques. En effet, Rammal ez al. (2009) ont démontré dans leurs études
que I’extrait aqueux des fruits frais de Momordica charantia L., plante antidiabétique (Laleye et al., 2015) entraine une
diminution de la glycémie chez les souris rendues diabétiques par 1’alloxane a la dose de 80 mg/kg p.c. Ce constat a été
également fait par Jaiswal ef al. (2016), sur des rats rendus diabétiques par la n- streptozotocine en présence d’extrait
éthanolique de feuilles de Anacardium occidentale. Enfin Kambouche et al. (2011) en étudiant I’extrait butanolique du B-
sitoglucoside contenu dans Anabasis articulata sur le diabéte expérimental induit par le glucose chez des souris, ont conclu
que cet extrait baisse la glycémie. Nos résultats sont également semblables a ceux de Nyunai ef al. (2015) qui ont démontré
dans leurs travaux, 1’effet antihyperglycémiant de 1’extrait aqueux de Ageratum conyzoides sur des rats rendus diabétiques
par la streptozotocine. Atawodi et al., (2017) quant a eux ont observé cet effet avec 1’extrait methanolique chez des rats
rendus diabétiques par la streptozotocine. L’étude de Raphia gentiliana (Arecaceae) (Masunda et al., 2014) sur la réduction
de I’hyperglycémie provoquée chez les souris et de I’extrait de 1’écorce de tige de Anthrocleista djalonesis (Gentianaceae)
(Ehoulé et al., 2016) sur la glycémie chez les lapins, ont également données des résultats semblables. Une étude
ethnopharmacologique menée par Agbodjento et al. (2018) a montré que Gardenia ternifolia (Rubiaceae) est une plante
utilisée dans la pharmacopée traditionnelle pour traiter le diabete. Le Glibenclamide a 10 mg/kg p.c. a entrainé une chute de
la glycémie chez les rats diabétiques mais cette chute est plus prononcée que celle de notre extrait. En effet, le
Glibenclamide, substance hypoglycémiante de référence utilisée dans notre étude, réduit la glycémie en stimulant la sécrétion
d’insuline par les cellules béta du pancréas. En effet, le glibenclamide se fixe sur ses récepteurs a la surface de la membrane
des cellules béta pancréatiques et entraine une dépolarisation de cette membrane suivie de 1’ouverture des canaux calciques
calcium dépendant, ce qui entraine une entrée de calcium dans la cellule. Cette entrée de calcium aura pour conséquence, la
libération de I’insuline qui va induire une baisse de la glycémie (Serrano et al., 2006). L’extrait aqueux de Syzygium
guineense pourrait agir selon le méme mécanisme d’action ou par d’autres mécanismes, pour réduire la glycémie des souris
diabétiques.

Les résultats de cette étude rencontrent ceux apportés par Bennsmaine Khadidja et Bougueroua Karima(2019),
Auroba et Nibras(2010), qui ont constaté que, chez les rats Wistar, ’injection de I’alloxane provoquait une diminution
significative du poids corporel. Cette perte de poids est probablement due a une carence en insuline qui conduit & une diminution
de I’absorption des acides aminés par les tissus avec une réduction conséquente de la synthése des protéines.

Par ailleurs de nombreuses études suggerent que la perte du poids corporel chez les rats diabétiques peut étre
expliquée par une augmentation du catabolisme des lipides et des protéines due au déficit en glucides (Saravanan et Pari, 2005).

Conclusion

Dans le but de justifier 1’utilisation de Syzygium guineense dans le traitement traditionnel du diabéte ; nous avons étudié
les effets de I’extrait aqueux de Syzygium guineense sur des animaux rendus diabétiques par alloxane. Ces extraits
entrainent a différentes doses de 250 mg/kg p.c., 500 mg/Kg p.c et 1000 mg/Kg p.c. une baisse hautement significative
de la glycémie chez ces animaux. Les extraits permettraient une régulation de la glycémie des souris diabétiques traités.
Il serait intéressant d’étudier les effets de ces extraits aqueux sur le foie les reins et le ceeur pour une meilleure
utilisation.
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