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   RÉSUMÉ 

Ce travail de recherche a pour objectif d’étudier les différents facteurs qui induisent un 

état de stress oxydant suite à l’exposition au tébuconazole (TEB). Pour faire face aux effets 

cytotoxiques et oxydatifs de l’agent polluant en question, nous avons essayé de réduire le stress 

oxydatif induit par ce xénobiotique, par un antioxydant naturel (l’huile d’Allium sativum 

«HAS») ou un antioxydant synthétique (la vitamine C). 

Le screening phytochimique de l’huile d’Allium sativum a été réalisé par des méthodes 

standards. Les quantités en polyphénols totaux, en flavonoïdes et en tanins condensés ont été 

déterminées par des dosages spectrophotométriques. L’évaluation in vitro, du pouvoir 

antioxydant a été réalisée par différentes méthodes (DPPH, ABTS et CAT). 

Les résultats obtenus, après l’administration de TEB à raison de 100 mg/kg PC par voie 

orale pendant 4 semaines, montrent que ce fongicide entraîne une diminution du poids corporel 

et des altérations sévères des biomarqueurs hépatiques (transaminases, lactate déshydrogénase, 

phosphaatase alcaline, gamma glutamyl transpeptidase, protéines totales et albumine), rénaux 

(urée et créatinine), métaboliques (hyperglycémie, hyperlipidémie) et hématologiques. De 

même, le TEB a provoqué un stress oxydatif objectivé par une augmentation du taux de MDA, 

des PCO et des AOPP associée à une diminution de la teneur en GSH, en vitamine C, et de 

l’activité des différentes enzymes antioxydantes (SOD, CAT, GPx et GST) au niveau des 

organes étudiés. Un effet négatif cérébral (diminution de l’activité de l’enzyme 

acétylcholinestérase) a été également observé. Sur le plan histologique, la microscopie optique 

révèle une altération des tissus hépatiques (une congestion de la veine centrolobulaire et une 

infiltration des cellules inflammatoires) ainsi que du tissu rénal (une dilatation tubulaire et une 

dégénérescence de glomérule rénale). Cependant, la supplémentation en huile d’Allium sativum 

à 5 ml/kg PC et en vitamine C à raison de 200 mg/kg PC ont significativement amélioré tous 

les paramètres précédents et ont diminué l'effet indésirable de TEB.  

En conclusion, les résultats obtenus confirment que l’HAS et la Vit C diminuent la 

production des radicaux libres générés par le TEB, améliorent la défense antioxydante, et 

amoindrissent la sensibilité des tissus au stress oxydatif. Donc on peut considérer que 

l’atténuation des perturbations enregistrées avec le TEB semble possible par le renforcement 

des défenses antioxydantes d’organisme, par la supplémentation orientée sur l’HAS et la Vit C 

à fort potentiel protecteur. 



 

 
 

Mots-clés : Stress oxydant, Antioxydant, Tébuconazole, Allium sativum, Vitamine C. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 
 

   ABSTRACT 

This research aims to study the various factors that induce oxidative stress following 

exposure to tebuconazole (TEB). To counteract the cytotoxic and oxidative effects of the 

pollutant agent in question, we attempted to mitigate the oxidative stress induced by this 

xenobiotic using a natural antioxidant (Allium sativum oil “ASO”) or a synthetic antioxidant 

(vitamin C). 

The phytochemical screening of Allium sativum oil was conducted using standard methods. 

The quantities of total polyphenols, flavonoids, and condensed tannins were determined by 

spectrophotometric assays. In vitro evaluation of antioxidant capacity was carried out using 

different methods: DPPH, ABTS, and CAT. 

The results obtained after administering TEB at 100 mg/kg body weight orally for 4 weeks 

showed that TEB led to a decrease in body weight and severe alterations in hepatic biomarkers 

(transaminases, lactate dehydrogenase, alkaline phosphatase, gamma-glutamyl transpeptidase, 

total proteins, and albumin), renal biomarkers (urea and creatinine), metabolic biomarkers 

(hyperglycemia, hyperlipidemia), and hematological biomarkers. Similarly, TEB induced 

oxidative stress evidenced by an increase in MDA, PCO, and AOPP levels associated with a 

decrease in GSH content, vitamin C, and the activity of various antioxidant enzymes (SOD, 

CAT, GPx, and GST activities) in the studied organs. A negative cerebral effect (decreased 

acetylcholinesterase enzyme activity) was also observed.  

Histologically, optical microscopy revealed alterations in hepatic tissues (centrilobular vein 

congestion and inflammatory cell infiltration) as well as renal tissue (tubular dilatation and 

degeneration of renal glomeruli). 

However, supplementation with Allium sativum oil at 5 ml/kg body weight and vitamin C 

at 200 mg/kg body weight significantly improved all the previous parameters and reduced the 

adverse effect of TEB.  

In conclusion, the results confirm that Allium sativum oil and vitamin C reduced the 

production of free radicals generated by TEB, improved antioxidant defense, and reduced tissue 

sensitivity to oxidative stress. Therefore, it can be considered that attenuating the disturbances 

recorded with TEB seems possible by enhancing the organism's antioxidant defenses through 

supplementation focused on Allium sativum oil and vitamin C with strong protective potential. 

 

Keywords: Oxidative stress, Antioxidant, tebuconazole, Allium sativum, Vitamin C. 

 



 

 
 

 الملخص

لمواجهة (TEB). الفطري مبيدللالتأكسدي بعد التعرض  الاجهاديهدف هذا البحث إلى دراسة العوامل المختلفة التي تسبب 

استخدام ب مركبات الخارجيةالتأكسدي الناتج عن هذا ال جهاد، حاولنا تخفيف الاللملوثوالتأكسدي  الخلوي التسمم تأثيرات

  C) فيتامين (أو مضاد أكسدة اصطناعي  Allium sativum)  زيت) مضاد أكسدة طبيعي

 والتانينات المكثفة.  الفلافونويد،البوليفينول  ةكمي بقياس Allium sativum تم إجراء الفحص النباتي الكيميائي لزيت

 (.CATو  DPPH ،ABTS) مختلفةباستخدام طرق  المختبر تمتالأكسدة في اختبارات مضادات 

 TEB أسابيع إلى أن 4ملغ / كجم لمدة  011 جرعةب الفم طريق عن TEB ب المعالجةتشير النتائج المتحصل عليها بعد 

الفوسفاتاز  ، اللاكتات هيدروجين نازع للأمين،فقدان في الوزن و إضطرابات حادة في نشاط الكبد )الأنزيمات الناقلة  يؤدي إلى

المؤشرا ت  و ( ،الدهون و الكرياتالقلوي ، البروتينات ، والألبومين( ، الوظيفة الكلوية )اليوريا والكرياتينين( ، الأيضية )

 AOPP و MDA، PCOمن  كلزيادة مستوى ظهور حالة الاجهاد التأكسدي متمثلة في  في TEB أدى وبالمثل،الدموية. 

 ، و SOD) ،CAT ،GPx ، ونشاط مختلف الإنزيمات المضادة للأكسدةC وفيتامين GSH خفاض في محتوىبانمصاحبة 

(GST ( استيرا نكوليستيل إنزيم الأ نشاط انخفاضعلى مستوى الأعضاء المدروسة. تم ملاحظة تأثير سلبي على الدماغ)ز.  

 الخلايا انسلالو الكبدية )احتقان الوريد المركزي المؤشراتفي  المجهرية تغيرات الدراسة تظهر النسيجية،من الناحية 

 دموية.وال الكلوية( الكلوية وضمور الكبيبات)توسع الأنابيب  الأنسجة الكلوية في تغيراتأيضا أظهرت والالتهابية( 

إلى تحسين جميع  غجملغ / ك 011بنسبة  Cفيتامين و غج/ ك لمل 5 جرعةب Allium sativum زيت استعمال أدى ذلك،ومع 

 .TEB المعايير السابقة بشكل كبير وتقليل التأثيرات السلبية لـ

، يحسنان TEB ولدهاييقللان من إنتاج الجذور الحرة التي  C وفيتامين Allium sativum تؤكد النتائج أن زيت ،خلاصة

ممكن من خلال  TEB ليبدو أن خفض التأثير السلبي  لذا،. للانسجة تقليل شدة الإجهاد التأكسدي للأكسدة معالدفاع المضاد 

 .الوقائية الفعالةذو القدرة  C وفيتامين Allium sativum زيت استعمالتعزيز دفاعات الجسم المضادة للأكسدة من خلال 

  C. ، فيتامين TEB  ،Allium sativum الأكسدة،مضادات  التأكسدي،: الإجهاد دالةالكلمات ال
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DPPH : 1,1-diphényl-2-picrylhydrazyle. 

EDTA : Ethylène diamine tétra-acétique 

ERO : Espèces Réactif de l’Oxygène 

FNS : Formule de Numération Sanguine   

GPx : Glutathion peroxydase  

GSH : Glutathion réduit.  

GST : Glutathion -S-transférase 

HAS : Huile d’Allium sativum 

Hb : Hémoglobine 

H2O2 : Peroxyde d’hydrogène  

LDH : Lactate déshydrogénase 

LPO : Peroxydation lipidique 

MDA : Malondialdéhyde 

NO : Oxyde nitrique 

PAL : Phosphatase alcaline 

PC : Poids Corporel  

PCO : Protéines carbonylées 

SOD : Superoxyde dismutase 

TEB : Tebuconazole 

Vit C : Vitamine C 
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           INTRODUCTION  

De nombreux pesticides couramment utilisés induisent un stress oxydatif en générant 

un excès d'espèces réactives de l'oxygène (ERO) et de l'azote (ERN). Ces molécules hautement 

réactives altèrent l'intégrité des biomolécules essentielles (protéines, lipides, ADN). Cette 

oxydation excessive perturbe le fonctionnement cellulaire normal et épuise les systèmes de 

défense antioxydante, conduisant à des dommages tissulaires (Usman et al., 2021). Ces 

perturbations métaboliques induites par le stress oxydant favorisent l'émergence de maladies 

chroniques telles que le diabète, la maladie d'Alzheimer et les maladies cardiovasculaires. 

Chaque classe de pesticides possède des caractéristiques physico-chimiques et toxicologiques 

propres, déterminées par sa cible et son mode d'action (Kalyabina et al., 2021). 

Le tébuconazole (TEB), un fongicide, à la particularité de pénétrer rapidement dans les 

feuilles des plantes, puis de migrer lentement et régulièrement vers l'intérieur de la plante. 

Lorsque ce fongicide est largement utilisé dans les zones rurales, il peut entraîner une exposition 

de l’homme par contact cutané. Il pourrait induire un stress oxydatif dans de nombreux tissus 

en stimulant la formation d'espèces réactives de l'oxygène (Ben saad et al., 2021).  

Pour se protéger des effets néfastes des espèces réactives de l'oxygène, l'organisme a 

mis en place un système de défense complexe et multifacette. Ce système repose à la fois sur 

des molécules antioxydantes apportées par l'alimentation (vitamines C, E, acides lipoïques...) 

et sur des mécanismes enzymatiques endogènes (catalase, superoxyde dismutase...) qui agissent 

en synergie pour neutraliser les radicaux libres et réparer les dommages cellulaires (Ben saadb 

et al., 2017).  

Compte tenu des risques pour la santé associés à une exposition prolongée aux 

pesticides, de nombreuses recherches ont été menées pour identifier les produits naturels 

capables d'empêcher ces effets. Il a été proposé que la thérapie antioxydante puisse être utile 

pour la prévention contre la toxicité induite par les pesticides. Un certain nombre de composés 

naturels possèdent des propriétés protectrices en améliorant les activités antioxydantes 

(Milosevic et al., 2018 ; Talal et Gathwan, 2022).  

Les antioxydants vitaminiques agissent comme un bouclier contre les agressions 

oxydatives. En captant les radicaux libres avant qu'ils ne réagissent avec les composants 

cellulaires, ils interrompent les réactions en chaîne qui peuvent conduire à des dommages 

cellulaires importants. En agissant comme de véritables éponges à radicaux libres, la vitamine 
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C contribue à prévenir les dommages oxydatifs au niveau des biomolécules, notamment les 

protéines et les lipides. 

Par conséquent, les plantes médicinales sont largement utilisées, en raison de leur 

efficacité, des effets secondaires limités, et des coûts relativement bas. Il est désormais 

largement reconnu que le monde végétal constitue une source majeure de médicaments en 

raison de sa richesse en composés bioactifs (Fierascu et al., 2021). 

Compte tenu des effets néfastes du tebuconazole et de l'importance des antioxydants 

dans la protection cellulaire, nous avons choisi d'étudier, dans ce travail, l'effet protecteur de 

l'huile d'Allium sativum et de la vitamine C face au stress oxydatif induit par ce fongicide chez 

le rat Wistar. Cette étude est articulée sur deux parties.  

La première partie, bibliographique, rassemble une synthèse des données actuelles 

concernant le TEB, l’Allium sativum et la Vitamine C.  

La seconde partie de cette étude est consacrée à l'évaluation in vitro des propriétés 

antioxydantes de l'huile d'Allium sativum. Nous mesurerons notamment sa teneur en composés 

phénoliques (polyphénols, flavonoïdes, tanins, capacité antioxydante totale (CAT) et capacité 

de piégeage du radical ABTS). Parallèlement, nous étudierons in vivo l'effet protecteur de 

l'HAS et de la vitamine C, sur le stress oxydatif induit par le tebuconazole chez le rat. Les 

paramètres suivants ont été évalués : 

 Paramètres physiologiques : poids corporel, poids relative, consommation d'aliments et 

d’eau 

 Biochimie sanguine : transaminases, PAL, LDH, GGT, urée, créatinine, protéine, 

albumine, cholestérol et triglycérides  

 Hématologie : numération formule sanguine. 

 Stress oxydatif : dosage du MDA, des PCO, des AOPP, du GSH et de la vitamine C 

dans les homogénats, ainsi que des activités enzymatiques SOD, GPx, CAT et GST. 

 Histopathologie : étude en microscopie optique des lésions hépatiques et rénales. 

En fin, nous avons examiné tous les résultats obtenus dans cette étude de recherche et 

proposé quelques perspectives. 
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Chapitre I : Le tébuconazole 

1. Mode d'action de tébuconazole  

Le tébuconazole est un fongicide de la famille des triazoles, largement utilisé dans 

l'agriculture pour protéger les cultures contre les infections fongiques. Son mode d'action repose 

sur plusieurs mécanismes (Figure 01). 

 

 

 Inhibition de la biosynthèse de l'ergostérol : En inhibant la 14α-déméthylase, enzyme 

essentielle à la synthèse de l'ergostérol, le tébuconazole perturbe profondément la 

structure et la fonction des membranes cellulaires fongiques. dépourvue de ce stérol, les 

membranes des champignons se fragiliser, entraînant des dysfonctionnements 

cellulaires irréversibles et leur mort (Chen et al., 2023).  

 Altération de la perméabilité membranaire : En plus d'inhiber la biosynthèse de 

l'ergostérol, le tébuconazole peut également perturber la perméabilité membranaire des 

champignons. Cette perturbation peut entraîner une fuite d'ions et de molécules 

essentielles hors de la cellule fongique, perturbant ainsi ses processus vitaux et 

conduisant à sa mort (Wang et al., 2024).  

 Inhibition de la biosynthèse des stérols fongiques : Outre l'ergostérol, le tébuconazole 

peut également perturber la biosynthèse d'autres stérols importants chez les 

champignons. Par exemple, il peut inhiber la conversion de lanostérol en ergostérol, 
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réduisant ainsi la disponibilité de stérols fonctionnels nécessaires à la croissance 

fongique normale (Leite et al., 2024).  

Ces mécanismes d'action combinés confèrent au tébuconazole une efficacité contre un 

large éventail de champignons pathogènes, en faisant un outil précieux dans la protection des 

cultures contre les maladies fongiques. 

2. Propriétés physico-chimiques 

Tableau 01 : Principales caractéristiques physico-chimiques du tébuconazole (US EPA, 1999). 

Nom chimique  (RS)-1-p-chlorophenyl-4,4-dimethyl-3-(1H-1,2,4-

triazol-1-ylmethyl)pentan-3-ol 

Formule moléculaire C16H22ClN3O 

Masse moléculaire (g.mol-1) 307,80 

Apparence poudre blanche à beige 

Densité relative 1,25 g.cm-3 à 26°C 

Pression de vapeur 3,9.10-6 à 25°C (95,6% de pureté) 

Constante de Henry 1.10-5 Pa.m3.mol-1 à 20°C 

Solubilité dans l'eau 29-32 mg.L-1 à 20°C, pH7 

Absorption aux UV (max) 221,4 nm 
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3. Utilisation  

L'utilisation du tébuconazole est répandue dans l'agriculture pour protéger les cultures 

contre les maladies fongiques : 

 Application foliaire et traitement des semences : Le tébuconazole est souvent 

appliqué sur les feuilles des plantes ou utilisé comme traitement des semences pour 

prévenir les infections fongiques dès le début du cycle de croissance des cultures. Des 

études ont montré que les traitements foliaires au tébuconazole peuvent réduire 

significativement l'incidence de maladies telles que la rouille, l'oïdium et les taches 

foliaires, améliorant ainsi les rendements et la qualité des récoltes (Gowdar et al., 

2024).  

 Traitement curatif et préventif : Le tébuconazole peut être utilisé à la fois de manière 

curative et préventive. Les applications curatives sont souvent nécessaires lorsque des 

symptômes de maladies fongiques sont déjà visibles sur les cultures. Dans ce cas, le 

tébuconazole peut aider à réduire la propagation de l'infection et à limiter les dommages 

causés aux plantes. Les applications préventives sont réalisées avant que les maladies 

fongiques ne deviennent un problème majeur, offrant une protection anticipée contre les 

infections (Queirós et al., 2023).  

4. Toxicité sur les organismes non ciblés  

 Toxicité aiguë : Les évaluations toxicologiques menées sur des modèles animaux ont 

révélé une faible toxicité aiguë du tébuconazole par les voies d'exposition orale, cutanée 

et inhalatoire. Cependant, il est important de noter que des effets indésirables tels que 

des irritations cutanées et oculaires peuvent survenir lors d'une exposition directe au 

tébuconazole (Tofan et al., 2023).  

 Toxicité chronique et effets sur la santé humaine : Des études épidémiologiques et 

toxicologiques ont examiné les effets du tébuconazole sur la santé humaine à long terme. 

Bien que des expositions chroniques puissent être associées à des effets indésirables tels 

que des troubles neurologiques, des effets sur la reproduction et des risques accrus de 

cancer, les preuves disponibles restent limitées et nécessitent des recherches 

supplémentaires pour évaluer de manière plus approfondie les risques potentiels 

(Bernabo et al., 2020).  
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 Impact sur l'environnement : Des études ont montré que le tébuconazole peut être 

persistant dans l'environnement et avoir des effets néfastes sur les populations non 

ciblées, notamment en perturbant les processus physiologiques et en modifiant les 

communautés biologiques (Tofan et al., 2023).  
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Chapitre II : l’Allium sativum 

1. Position systématique  

Arthur Cronquist (1919 ; 1992) est un botaniste américain, qui propose un système qui 

fait encore référence aujourd’hui. La classification d’Arthur Cronquist de 1981 est une 

classification « intuitive » basée sur des critères de ressemblances morphologiques, 

anatomiques et chimiques et réunit dans des groupes communs les végétaux qui présentent entre 

eux un nombre plus ou moins élevé de ressemblances profondes (Freire-Fierro, 2008). 

      D’après le système d’Arthur Cronquist (Classification classique) : 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sous classe : Liliida 

Sous règne : Tracheobionta 

Règne : Plantae 

Classe : Liliopsida 

Division : Magnoliophyta 

Espèce : sativum 

Genre : Allium 

Famille : Amaryllidaceae 

Ordre : Liliales 
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Non scientifique : Allium sativum L.  

Nom commun : Ail, ail cultivé, ail à tige tendre, thériaque des pauvres.  

Nom vernaculaire arabe : ثوم 

Parties utilisés : Bulbes. 

 

2. Description  

L'Allium sativum, plus communément connu sous le nom d'ail, est une plante bulbeuse 

appartenant à la famille des Amaryllidaceae. Il est largement cultivé et consommé à des fins 

culinaires et médicinales à travers le monde. 

Du point de vue botanique, l'ail est une plante herbacée vivace qui pousse à partir d'un 

bulbe composé de plusieurs caïeux enveloppés dans des tuniques. Les feuilles sont longues et 

plates, poussant à partir de la base de la plante. Les fleurs, produites sur une tige florale solide, 

sont regroupées en une inflorescence sphérique appelée ombelle (Settimi, 2010 ; Touil et al., 

2015).  

L'ail est réputé pour son goût distinct et son arôme puissant, qui proviennent des 

composés sulfurés volatils qu'il contient. Ces composés, tels que l'allicine, sont également 

responsables de ses propriétés médicinales. L'ail est utilisé depuis des millénaires dans diverses 

traditions médicales pour ses effets antibactériens, antifongiques, antiviraux et antioxydants 

(El-Saber Batiha et al., 2020). 

En plus de ses utilisations culinaires et médicinales, l'ail est également utilisé dans 

l'industrie cosmétique et comme répulsif naturel contre les parasites dans l'agriculture. 

L'ail présente une grande diversité génétique, ce qui a conduit à la sélection de 

nombreuses variétés adaptées à différents climats et conditions de croissance. Sa culture 

nécessite un sol bien drainé et une exposition ensoleillée, et il est généralement propagé par 

division des bulbes ou par semis (Goetz et Ghedira, 2012). 
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Figure 02 : Schéma général d’Allium sativum (1,2 : Port de la plante, 3 : bulbe, 4 : 

inflorescence) (Prota, 2018). 
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3. Origine  

L'origine de l'Allium sativum, remonte à plusieurs millénaires. Cette plante bulbeuse est 

originaire d'Asie centrale, où elle pousse à l'état sauvage depuis des temps immémoriaux 

(Arunagiri et al., 2024). Des preuves archéologiques suggèrent que l'ail était déjà cultivé en 

Égypte il y a plus de 5000 ans, où il occupait une place importante dans la culture et la médecine 

de l'époque (Dhall et al., 2023). 

Selon des études génétiques et phylogénétiques, l'Allium sativum aurait une origine 

ancestrale complexe, résultant de l'hybridation entre différentes espèces d'ail sauvage (Allium 

longicuspis et Allium pskemense) dans la région de l'Asie centrale (Friesen, 2022). 

L'ail a rapidement été propagé à travers le monde grâce aux échanges commerciaux et 

aux migrations humaines. Les anciennes civilisations méditerranéennes, telles que les Grecs et 

les Romains, ont adopté l'ail dans leur cuisine et leur médecine, contribuant ainsi à sa dispersion 

en Europe. De là, sa culture s'est répandue dans d'autres parties du monde, notamment en Asie, 

en Afrique et dans les Amériques (Zafar et al ., 2023). 

L'ail a joué un rôle important dans de nombreuses cultures à travers l'histoire. Il était 

vénéré par les anciens Égyptiens, qui le considéraient comme une plante sacrée dotée de 

pouvoirs curatifs et protecteurs. Les soldats romains en consommaient régulièrement pour 

améliorer leur endurance et leur santé. Dans la tradition chinoise, l'ail était utilisé à des fins 

médicinales depuis des siècles pour traiter diverses affections (Khouader, 2013). 

Aujourd'hui, l'ail est largement cultivé dans de nombreuses régions du monde, avec une 

production majeure en Chine, suivie par l'Inde et la Corée. Il reste une plante précieuse pour 

ses utilisations culinaires, médicinales et industrielles, tout en conservant une richesse 

historique et culturelle profonde. 

4. Composition chimique  

La composition chimique de l'Allium sativum, est remarquablement complexe et 

diversifiée, ce qui lui confère ses propriétés médicinales et culinaires uniques : 

 Composés sulfurés : L'ail est particulièrement riche en composés sulfurés, qui sont 

responsables de son arôme distinctif et de ses effets sur la santé. L'allicine est l'un des 

composés sulfurés les plus étudiés de l'ail, reconnu pour ses propriétés antibactériennes 
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et antifongiques. D'autres composés sulfurés présents dans l'ail comprennent les sulfures 

d'allyle, les thiosulfinates et les polysulfures (Jikah et Edo, 2024). 

 

 

Figure 03 : Structure de L’allicine 

 

 Antioxydants : Grâce à sa richesse en flavonoïdes, en composés phénoliques et en 

vitamines C et E, l'ail est doté de puissantes propriétés antioxydantes, essentielles pour 

lutter contre les dommages cellulaires causés par les radicaux libres (Čeryová et al., 

2021). 

 Composés organosulfurés : Outre l'allicine, l'ail renferme d'autres composés 

organosulfurés, notamment des ajoènes, des dithiényldisulfures et des trisulfures, qui 

contribuent à ses propriétés médicinales, telles que ses effets hypocholestérolémiants et 

sa capacité à soutenir la santé cardiovasculaire (Jikah et al., 2023 ; Bhatwalkar et al., 

2021). 

 Glucides : L'ail contient également des glucides, principalement sous forme de 

fructanes, qui agissent comme prébiotiques favorisant la santé intestinale en nourrissant 

les bonnes bactéries de l'intestin (Qiu et al., 2022). 

 Acides aminés : Des acides aminés essentiels sont présents dans l'ail, bien que leur 

teneur soit relativement faible par rapport à d'autres sources de protéines (Rauf et al., 

2022). 

 Minéraux et oligo-éléments : Grâce à sa richesse en minéraux, l'ail contribue à 

maintenir un équilibre minéral optimal dans l'organisme (Gambelli et al., 2021). 
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5. Principaux effets  

Les effets de l'Allium sativum, sur la santé ont été largement étudiés, et de nombreuses 

recherches ont mis en évidence ses propriétés bénéfiques pour divers aspects de la santé 

humaine : 

5.1.Effets cardiovasculaires : L'ail est reconnu pour ses effets positifs sur la santé 

cardiovasculaire. Des études ont montré qu'il peut contribuer à abaisser la pression 

artérielle chez les personnes hypertendues, réduire le (LDL) et augmenter le (HDL), 

souvent appelé "bon" cholestérol. Ces effets sont attribués aux composés sulfurés 

présents dans l'ail, notamment l'allicine (Asgharpour et al., 2024). 

5.2.Effets antimicrobiens : L'ail possède des propriétés antimicrobiennes contre un large 

éventail de bactéries, virus, champignons et parasites. Des études ont montré qu'il peut 

aider à combattre les infections respiratoires, gastro-intestinales et cutanées. Les 

composés sulfurés de l'ail sont considérés comme responsables de ces effets en 

perturbant les membranes cellulaires des micro-organismes (Hernández‐Montesinos 

et al., 2023). 

5.3.Effets anti-inflammatoires : Certains composés présents dans l'ail ont des propriétés 

anti-inflammatoires qui peuvent aider à réduire l'inflammation dans le corps. Cela peut 

être bénéfique pour des conditions telles que l'arthrite et d'autres troubles 

inflammatoires (Recinella et al., 2022). 

5.4.Effets antioxydants : L'ail est une véritable mine d'antioxydants, notamment les 

flavonoïdes et les composés phénoliques. Ces molécules agissent en synergie pour 

neutraliser les radicaux libres et protéger l'organisme contre le stress oxydatif, un facteur 

clé dans le développement de nombreuses maladies chroniques (Carreón-Delgado et 

al., 2023). 

5.5.Effets sur le système immunitaire : L'ail est également réputé pour renforcer le 

système immunitaire. Des études ont montré qu'il peut stimuler la production de 

certaines cellules immunitaires et améliorer la réponse immunitaire du corps aux 

infections (Attia et al., 2023). 

5.6.Effets sur la santé osseuse : Des études ont suggéré que la consommation régulière 

d'ail pourrait être bénéfique pour la santé osseuse en favorisant la densité minérale 

osseuse et en réduisant le risque d'ostéoporose. Les composés sulfurés de l'ail peuvent 

jouer un rôle dans cette protection en stimulant la formation osseuse et en réduisant la 

résorption osseuse (Mukherjee et al., 2004). 
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5.7.Effets sur la digestion : L'ail est souvent utilisé pour favoriser la digestion et soulager 

les troubles gastro-intestinaux tels que les ballonnements et les flatulences. Il peut agir 

en stimulant la production de sucs digestifs et en favorisant la motilité intestinale, ce qui 

contribue à un système digestif sain (Prabayanti et al., 2024). 

5.8.Effets sur la régulation du glucose sanguin : Certaines recherches suggèrent que l'ail 

pourrait avoir des effets bénéfiques sur la régulation du glucose sanguin chez les 

personnes atteintes de diabète ou de prédiabète. Il peut aider à améliorer la sensibilité à 

l'insuline et à réduire la résistance à l'insuline, contribuant ainsi à maintenir des niveaux 

de glucose sanguin plus stables (Kamila et al., 2023). 

5.9.Effets sur la santé cognitive : Des études préliminaires ont exploré le potentiel de l'ail 

à améliorer la fonction cognitive et à protéger le cerveau contre le déclin cognitif lié à 

l'âge. Les antioxydants présents dans l'ail peuvent jouer un rôle dans cette protection en 

réduisant le stress oxydatif dans le cerveau (Luo et al., 2021). 
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Chapitre III : La vitamine C 

1. Définition et caractéristique 

La vitamine C, également connue sous le nom d'acide ascorbique, est un nutriment 

essentiel pour l'homme, reconnu pour ses multiples rôles biologiques et ses effets bénéfiques 

sur la santé. Découverte par le lauréat du prix Nobel Albert Szent-Gyorgyi en 1912 (Andrade, 

2024), cette vitamine hydrosoluble est impliquée dans de nombreuses réactions biochimiques 

cruciales. Les mammifères sont naturellement incapables de synthétiser cette vitamine en raison 

d'une mutation du gène de la L-gulono-γ-lactone oxydase, qui code pour une enzyme impliquée 

dans la biosynthèse de cette vitamine (Gad et Sirko, 2024). Les agrumes, tels que les oranges, 

les citrons et les pamplemousses, restent parmi les principales sources alimentaires de vitamine 

C, bien que d'autres fruits et légumes frais en soient également riches (Feszterová et al., 2023). 

Sa capacité à agir comme un puissant antioxydant, à soutenir le système immunitaire, à 

favoriser la synthèse du collagène et à améliorer l'absorption du fer en fait un nutriment vital 

pour la santé humaine. Les directives diététiques recommandent des apports quotidiens 

spécifiques en vitamine C pour maintenir un équilibre nutritionnel optimal, avec des 

recommandations différentes pour les différents groupes démographiques. Cette revue 

introductive explore l'importance de la vitamine C dans la santé humaine (Selvamary et al., 

2020). 

2. Structure et propriété de la vitamine C  

 Structure chimique : La vitamine C, est une molécule organique de formule chimique 

C6H8O6, composée de six atomes de carbone (C6), huit atomes d'hydrogène (H8) et six 

atomes d'oxygène (O6). Sa structure chimique comprend un cycle hexagonal avec deux 

fonctions alcool (OH) et une fonction acide carboxylique (COOH) situées sur deux 

atomes de carbone adjacents. La présence de ces groupes fonctionnels donne à la 

vitamine C ses propriétés acides et sa solubilité dans l'eau (Tucaliuc et al., 2022). 
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Figure 04 : Structure chimique de la vitamine C (Richard, 2001).  

 

 

 Propriétés physiques : La vitamine C se présente sous forme de poudre cristalline 

blanche à jaune pâle. Elle est soluble dans l'eau et légèrement soluble dans l'éthanol. Sa 

solubilité dans l'eau en fait une vitamine hydrosoluble, ce qui signifie qu'elle est 

facilement absorbée et transportée dans le corps humain via la circulation sanguine 

(Buxeraud et Faure, 2021). 

 Propriétés chimiques : La vitamine C est un acide faible qui peut se comporter comme 

un donneur de proton (H+) dans les réactions acido-basiques. En tant qu'antioxydant, la 

vitamine C a la capacité de donner un électron pour neutraliser les radicaux libres, ce 

qui lui permet de protéger les cellules contre les dommages oxydatifs. Elle peut 

également agir comme un agent réducteur en transférant des électrons à d'autres 

substances, ce qui lui confère des propriétés de conservation alimentaire et de 

détoxification (Mumtaz et al., 2021). 

 

3. Métabolisme de la vitamine C  

Le métabolisme de la vitamine C, est un processus complexe impliquant son absorption, 

sa distribution, son utilisation et son élimination dans l'organisme humain.  

 Absorption : La vitamine C est principalement absorbée dans l'intestin grêle, 

principalement dans sa forme non ionisée. L'absorption intestinale de la vitamine C est 

un processus actif qui implique le transport à travers la membrane cellulaire des cellules 

épithéliales intestinales. Le transporteur de vitamine C SVCT1 (Sodium-Dependent 
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Vitamin C Transporter 1) est responsable du transport actif de la vitamine C dans 

l'intestin grêle (Otten et al., 2021 ; Wang et al., 2023). 

 Distribution : Une fois absorbée, la vitamine C est distribuée dans tout l'organisme par 

la circulation sanguine. Elle est transportée dans le plasma sanguin sous forme libre ou 

liée à des protéines plasmatiques. La vitamine C peut traverser facilement les 

membranes cellulaires grâce à la présence de transporteurs spécifiques, notamment le 

SVCT2 présent dans de nombreux tissus (Praditi et al., 2023). 

 Élimination : L'excrétion rénale est la voie principale d'élimination de la vitamine C. 

Après filtration glomérulaire, une partie de la vitamine C est réabsorbée au niveau des 

tubules rénaux grâce au transporteur spécifique SVCT1. L'excès de vitamine C est 

excrété dans l'urine sous forme inchangée ou métabolisée en d'autres composés, tels que 

l'oxalate, l'acide ascorbique déshydrogénase, ou d'autres métabolites (Carr et Lunt, 

2022). 

 Métabolisme des métabolites : Une fois dans les cellules, la vitamine C peut subir une 

oxydation enzymatique pour former le déhydroascorbate (DHA), sa forme oxydée. Le 

DHA peut être recyclé en vitamine C active par des réactions réductrices enzymatiques 

impliquant le glutathion et d'autres cofacteurs (Ferrada et al., 2021). 

4. Fonction de la vitamine C  

4.1.Activité antioxydante : La vitamine C, un antioxydant puissant, préserve l'intégrité 

cellulaire en inhibant l'oxydation causée par les espèces réactives de l'oxygène. Son 

mécanisme d'action repose sur le don d'un électron, stabilisant ainsi les radicaux 

libres. En protégeant les cellules contre les dommages oxydatifs, la vitamine C 

contribue à la prévention des maladies cardiovasculaires, du cancer, du 

vieillissement prématuré et d'autres affections liées à l'oxydation cellulaire 

(Jamshidovich. 2023). 

4.2.Absorption du fer : La vitamine C améliore l'absorption du fer non héminique (fer 

d'origine végétale) en réduisant le fer ferrique (Fe3+) en fer ferreux (Fe2+), une forme 

plus soluble et biodisponible. Cela favorise l'absorption du fer dans l'intestin grêle 

et contribue à la prévention de l'anémie ferriprive. La vitamine C est souvent 

recommandée de manière synergique avec les sources de fer végétal pour maximiser 

son absorption (Dosedel et al., 2021). 
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4.3.Soutien immunitaire : La vitamine C joue un rôle dans le soutien du système 

immunitaire en stimulant la production et l'activité des globules blancs, y compris 

les lymphocytes et les phagocytes, qui sont impliqués dans la défense contre les 

infections et les agents pathogènes. Elle aide également à maintenir l'intégrité des 

barrières épithéliales, telles que celles du système respiratoire et gastro-intestinal, 

qui constituent la première ligne de défense contre les infections (Harsij et al., 

2020). 

4.4.Régénération de la vitamine E : Après avoir neutralisé les radicaux libres, la 

vitamine E devient un radical libre lui-même. La vitamine C peut régénérer la 

vitamine E en donnant un électron, ce qui restaure son activité antioxydante et 

permet à la vitamine E de continuer à protéger les membranes cellulaires contre les 

dommages oxydatifs (Shakerin et al., 2020).  

4.5.Soutien du système nerveux : La vitamine C aide à fabriquer des substances 

importantes pour notre cerveau, comme la dopamine, la sérotonine et la 

noradrénaline, qui régulent notre humeur et nos émotions. Ces neurotransmetteurs 

jouent un rôle crucial dans la régulation de l'humeur, du sommeil, de l'appétit et du 

stress. Une carence en vitamine C peut affecter la production de neurotransmetteurs, 

ce qui peut contribuer à des problèmes de santé mentale tels que la dépression et 

l'anxiété (Doseděl et al., 2021 ; Moritz et al., 2020). 

4.6.Protection contre les effets du stress : La vitamine C est connue pour ses propriétés 

adaptogènes, c'est-à-dire sa capacité à aider l'organisme à s'adapter et à résister aux 

effets du stress physique, émotionnel et environnemental. Elle peut réduire les 

niveaux de cortisol, une hormone du stress, et atténuer les effets négatifs du stress 

oxydatif sur le corps. Une supplémentation en vitamine C peut être bénéfique pour 

aider à gérer le stress et à maintenir l'équilibre du système nerveux (Moreira et al., 

2022). 
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Chapitre I : Matériel et méthodes 

1. Etude phytochimique :    

1.1. Matériel végétal : 

Le matériel végétal utilisé est constitué d’huile d’Allium sativum a été procurée du 

marché local de Skikda (la marque El-Captain, Egypt). L’huile est extraite par pression à froid. 

1.2. Teneur en polyphénols, en flavonoïdes et en tanins de l'huile d’Allium sativum : 

1.2.1. Dosage des polyphénols totaux :  

La quantification des polyphénols totaux a été réalisée par colorimétrie. Les résultats 

ont été comparés à une courbe d'étalonnage établie à partir de solutions d'acide gallique 

(y=3,704X) (Bouaziz et Sayadi, 2005) (Annexe 01). 

1.2.2. Dosage des flavonoïdes totaux :  

La quantification de contenu flavonoique a été estimée par la méthode colorimétrique 

au trichlorure d'aluminium (AlCl3) et la soude (NaOH). La concentration se déduit de l'équation 

de la courbe d'étalonnage de la quercétine (Y=3,192X) (Zhishen et al., 1999) (Annexe 02).  

1.2.3. Dosage des tanins condensés : 

Les tanins condensés ont été quantifiés en utilisant le réactif de vanilline en milieu acide. 

La quantification a été réalisée à partir d'une courbe d'étalonnage (Y=3,813X) obtenue avec la 

catéchine (Julkunen-Tiitto, 1985) (Annexe 03). 

1.3. Evaluation de l’activité antioxydante : 

1.3.1. Etude de l’activité antioxydante (Méthode DPPH) :  

Le test utilisé pour mesurer le pouvoir anti-radicalaire d’un échantillon est celui décrit 

par Bouaziz et al., (2010).  
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1.3.2. Capacité antioxydante totale (CAT) : 

Ce test est évalué par la méthode de phosphomolybdène. La capacité antioxydante totale 

est déterminée selon l’équation (Y=4,239X) (Prieto et al., 1999) (Annexe 04). 

1.3.3. Dosage du pouvoir antioxydant par la méthode TEAC (Test de l’ABTS) : 

L’étude de l’activité antioxydante a été réalisée par la methode TEAC. La concentration 

est calculée à partir de l’équation (Y=0,611 X +0,135) selon Trauli et al., (2004) (Annexe 05).  

2.  Etude biologique : 

2.1. Animaux et conditions d’élevage : 

Notre étude expérimentale a porté sur un échantillon de 48 rats mâles adultes de souche 

Wistar, provenant de l'élevage de l'Institut Pasteur d'Algérie (Centre d'El Kouba). Ces rongeurs, 

pesant en moyenne 296,02 ± 1,34 g, ont été acclimatés pendant une quinzaine de jours aux 

conditions standard de notre animalerie (25°C, photopériode naturelle). L'élevage et 

l'expérimentation ont été réalisés dans l'animalerie de l'Université Badji Mokhtar - Annaba. Les 

rats étaient logés dans des cages en plastique, identifiées par des étiquettes, et maintenus sur 

une litière de copeaux de bois renouvelée quotidiennement. Ces animaux ont été nourris avec 

un concentré énergétiquement équilibré provenant de l’ONAB de Bejaïa et dont la composition 

est détaillée dans l’Annexe 06.  

2.2. Traitement des rats : 

Les rats ont été répartis de manière aléatoire en six groupes. Chaque groupe comprend 

de huit individus (n=8). Les rats ont été traités quotidiennement par gavage pendant 28 jours 

La répartition des groupes de rats est effectuée de la manière suivante :  

 Groupe 1 : Aucun traitement n'a été administré 

 Groupe 2 : traitement unique par 100 mg/kg de TEB (Ben saada et al., 2017). 

 Groupe 3 : administration simultanée de 100 mg/kg de TEB et de 5 ml/kg d'HAS. 

 Groupe 4 : administration conjointe de 100 mg/kg de TEB et de 200 mg/kg de Vitamine C.  

 Groupe 5 : traitement exclusif par 5 ml/kg d'HAS (Hassan et al., 2010).  

 Groupe 6 : traitement unique par 200 mg/kg de vitamine C (Saoudi et al., 2011). 
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Figure 05 : Schéma récapitulatif du protocole expérimental 
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3.  Sacrifices des rats et prélèvement des échantillons :  

3.1. Prélèvement sanguin :  

À la fin de l'expérience, les animaux ont été sacrifiés par décapitation et leur sang a été 

collecté dans des tubes contenant de l'EDTA (FNS) et des tubes contenant de l'héparine. Ce 

dernier échantillon, après centrifugation, a fourni le plasma nécessaire aux analyses 

biochimiques. Le sérum a été stocké à -20°C. 

3.2. Dissection et conservation des organes : 

Les animaux ont subi une dissection abdominale pour prélever le foie, les reins, les 

testicules et le cerveau. Ces organes ont été traités de la manière suivante : 

 Foie et reins : Fractionnement en deux parties : une pour la congélation (dosage des 

paramètres du stress oxydant) et l'autre pour la fixation au formol (coupes 

histologiques). 

 Testicules et cerveau : Congélation intégrale pour le dosage des paramètres du stress 

oxydant. 

3.3. Préparation de l’homogénat :   

Un gramme de tissu frais prélevé sur chaque organe a été homogénéisé dans 2 mL de 

tampon phosphate (TBS : Tris 50mM, NaCl 150mM, pH 7.4), à l'aide d'un broyeur ultrason. 

Après centrifugation à 9000 rpm pendant 15 minutes à 4°C, les surnageants ont été collectés et 

aliquotés dans des tubes eppendorf. Ces aliquots ont été conservés à -20°C jusqu'à la réalisation 

des dosages des paramètres de stress oxydatif. 

4. Détermination de la formule de numération sanguine (FNS) : 

L'analyse hématologique a été réalisée sur un automate spécifique de type (ERMA,INK, 

model PCE-210N). 

5. Mesure des paramètres biochimiques :  

Les paramètres biochimiques ont été dosés selon les fiches techniques Spinreact 

(SPINREACT.S.A/SAU. Ctra.Santa Coloma, 7 E-17176SANT ESTEV DE BAS (GI) SPAIN), 

en utilisant un automate (ILab 300 plus).  
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6. Dosage des paramètres de stress oxydant :  

6.1. Dosage des protéines :  

La quantité de protéines a été mesurée par la méthode de Bradford, (1976) et calculée 

à partir d’une courbe d’étalonnage (Annexe 07).  

6.2. Détermination du taux de la malondialdéhyde (MDA) :  

Le dosage de la malondialdéhyde (MDA) est réalisé selon la méthode de Buege et Aust, 

(1978).  

6.3. Détermination du taux des protéines carbonylées :  

Les protéines carbonylées (marqueurs de l’oxydation protéique) sont mesurées selon la 

méthode de Levine et al., (1990) (Figure 06).  

 

 

Figure 06 : Réaction entre les protéines carbonylées et le DNPH. 
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6.4. Détermination du taux des produits protéiques d'oxydation avancés (AOPP) :                         

Les produits protéiques d'oxydation avancés (AOPP) ont été déterminés selon la 

méthode de Kayali et al., (2006).            

6.5. Détermination du taux du glutathion réduit (GSH) :  

Le dosage du glutathion (GSH) est réalisé selon la méthode d’Ellman, (1959) qui a été 

modifiée par Jollow et al., (1974). 

6.6. Détermination du taux de la Vitamine C (Vit C) : 

La détermination du taux de la vitamine C est effectuée selon la technique de Jacques-

Silva et al.. (2001). La densité optique obtenue est rapportée sur la courbe d’étalonnage, en 

utilisant une solution mère de la vitamine C comme un standard (Annexe 08). 

6.7. Détermination de l’activité enzymatique du glutathion peroxydase (GPx) :  

L’activité enzymatique du glutathion peroxydase (GPx) a été mesurée par la méthode 

de Flohe et Gunzler, (1984).  

6.8. Détermination de l’activité enzymatique du superoxyde dismutase (SOD) :  

L’activité de la superoxyde dismutase (SOD) est déterminée à partir de sa capacité 

d’inhiber la réduction du nitro-bleu tétrazolium(NBT) (Beyer et Fridovich, 1987).  

6.9. Détermination de l’activité catalase (CAT) : 

L’activité enzymatique de la catalase est déterminée par la méthode d’Aebi, (1984). 

6.10. Détermination de l’activité de la glutathion -S-transférase (GST) :   

La méthode utilisée dans cette étude pour doser les GST est celle de habig et al., (1974).  

6.11. Détermination de l’activité de l’acétylcholinestérase (AChE) :   

La méthode utilisée est celle décrite par Ellman et al., (1961). C’est une méthode 

colorimétrique.    
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6.12. Dosage de l’oxyde nitrique :  

La détermination d’oxyde nitrique est déterminé selon la méthode de (Oswald et al., 

1992). La concentration d’oxyde nitrique a été déterminée selon la courbe d’étalonnage, en 

utilisant le nitrite de sodium (NaNO2) comme standard (Annexe 09).  

7. Etude histologique :  

Les coupes histologiques ont été réalisées à l’hôpital Saad Guermach de Skikda, Service 

d’Anatomie Pathologique à l’aide d’un appareil automatique (LEICA), suivant la technique 

décrite par Hould, (1984).  

8. Traitement statistique : 

Les données sont présentées sous forme de moyenne plus ou moins lécart-type 

(Moyenne ± SEM). Un test "t" de Student a été réalisé à l'aide du logiciel Microsoft Excel 

(2007) pour comparer les moyennes du groupe témoin à celles de chacun des groupes 

expérimentaux. Le seuil de signification statistique a été fixé à p < 0,05.   
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Chapitre II : Résultats 

1. Etude phytochimique : 

1.1. Teneur en polyphénols, en flavonoïdes et en tanins de l'huile d’Allium sativum : 

L'analyse phytochimique de l'huile d'ail a permis de quantifier ses composés 

phénoliques. Les teneurs en phénols totaux, flavonoïdes totaux et tanins condensés ont été 

déterminées par spectrophotométrie, en utilisant des courbes d'étalonnage établies 

respectivement avec l'acide gallique, la quercétine et la catéchine. Les résultats, présentés dans 

le Tableau 02, montrent que l'HAS contient 1,67 mg de phénols totaux, 1,61 mg de flavonoïdes 

et 0,95 mg de tanins condensés. 

1.2. Evaluation de l’activité antioxydante : 

L'activité antioxydante de l'huile d'ail a été évaluée par trois méthodes distinctes : le test 

au DPPH, le test TEAC et la détermination de la capacité antioxydante totale (CAT). 

L’activité antiradicalaire d’HAS a été évaluée par le test du piégeage du DPPH, elle a 

été exprimée par le calcul de l’IC 50. Une fois obtenue, cette valeur a été comparée à celle du 

BHT et de l’acide ascorbique qui sont des antioxydants synthétiques de référence. Dans la 

présente étude, l’IC50 d’HAS a été estimé à 72,5± 2,42 mg/ml. Cependant, la valeur de l’HAS 

sur l’activité d’absorption des radicaux ABTS était de 1,17 mg avec la capacité totale 

d’antioxydant (CAT) égale à 1,5 mg. 

 

Tableau 02 : Teneurs en composés phénoliques, en flavoinoides, en tanins condensés et 

activité antioxydante de l’huile d’Allium sativum. 

Teneur en polyphénols totaux (mg EAG /100 g HAS) 1,67±0,05 

Teneur en flavonoïdes (mg EQ/g HAS) 1,61±0,02 

50% potentiel anti-radicalaire de DPPH (mg/ml) 72,50±2,42 

Teneur en tanins condensés (mg EC/g HAS) 0,95±0,07 

ABTS 1,17±0,02 

CAT (mg d’acide ascorbique/ g HAS) 1,50±0,16 
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2. Etude pondérale : 

2.1. Variation du poids corporel : 

Le traitement par le TEB a entraîné une perte très hautement significative du poids 

corporel de l’ordre de 12,90% par rapport au groupe témoin (p ≤ 0,001). À l'inverse, la co-

administration de TEB et d'HAS a permis de limiter cette perte de poids (+9,55% par rapport 

au groupe TEB, p ≤ 0,01). Aucun effet significatif n'a été observé avec la combinaison 

TEB+vitamine C (Tableau 03).   

Les rats traités par le TEB ont perdu leurs poids corporels en moyenne 8,32 g par rapport 

aux groupes témoins et HAS. À l'inverse, les groupes traités par la vitamine C ou par la 

combinaison (TEB+HAS / TEB+VIT C) ont gagné en poids, avec des augmentations allant de 

12,12 g à 44,8 g (Tableau 03). 

2.2. Variation de la consommation quotidienne d’aliment : 

Le traitement des rats par le TEB a entraîné une diminution significative de 23,51% de 

la consommation alimentaire (p ≤ 0,05). À l'inverse, la co-administration de TEB et d'HAS a 

stimulé l'appétit, avec une augmentation de 12,36% (p ≤ 0,05). La vitamine C n'a pas eu d'effet 

significatif (Tableau 04). 

2.3. Variation de la consommation quotidienne d’eau de boisson : 

Les rats traités par le TEB ont significativement augmenté leur consommation d'eau 

(+28,50%, p ≤ 0,01) par rapport au groupe contrôle. Aucun effet similaire n'a été observé chez 

les autres groupes traités (Tableau 04). 
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Tableau 03 : Variation du poids corporel (g) chez les rats témoins et les rats traités après 

4 semaines du traitement. 

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

 T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Poids initial 

(g) 

297,14±21,20 297,12±21,54 296,13±21,62 294,6±25,88 294,14±12,68 297±23,62 

Poids final 

(g) 

331,6±12,3 288,8±12,39 (***) 316,4±20,19 (##) 306,8±23,30 322,4±9,63 341,8±31,68 

% - -12,90 +9,55 +6,23 -2,77 +3,07 

Gain de 

poids (g) 

+34,46 -8,32 +20,27 +12,12 +28,26 +44,8 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(*** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 

 

 

Tableau 04 : Variation de la consommation d’aliment (g/j/rat) et de l’eau de boisson 

(ml/j/rat) chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

 T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Quantité 

d’aliment 

consommée 

(g/rat/j) 

 

19,56±0,87 

 

14,96±3,66 (*) 

 

16,81±1,74 (*) 

 

16,21±2,54 

 

17,18±4,25 

 

19,93±0,12 

% - -23,51 +12,36 +8,35 -12,16 +1,89 

Quantité d’eau 

consommée 

(ml/rat/j) 

 

22,49±0,62 

 

28,9±3 (**) 

 

28,66±5,87 

 

25,83±5,76 

 

21,45±2,01 

 

22,63±2,63 

% - +28,50 -0,83 -10,62 -4,62 +0,62 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01) vs groupe témoins.   
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2.4. Variation du poids relatif de certains organes : 

 Foie : Le traitement par le TEB a induit une augmentation très hautement 

significative de 64,37% du poids relatif du foie (p≤0,001). En revanche, les 

combinaisons TEB+HAS et TEB+Vit C ont entraîné une diminution significative de ce 

poids, respectivement de 26,37% (p ≤ 0,01) et 30,54% (p ≤ 0,001) par rapport au groupe 

TEB (Tableau 05).   

 Reins : Le traitement par le TEB a induit une augmentation hautement 

significative de 41,66% du poids relatif des reins (p ≤ 0,01). La combinaison TEB+HAS 

a entraîné une diminution de 17,64% (p≤ 0,01) par rapport aux témoins. La combinaison 

TEB+Vit C a également réduit le poids relatif des reins, mais de manière moins 

importante (-25%) par rapport au groupe TEB (p ≤ 0,05) (Tableau 05).   

 Testicules : Le traitement par le TEB a entraîné une augmentation 

hautement significative de 29,47% du poids relatif des testicules (p ≤ 0,01). Les 

combinaisons TEB+HAS et TEB+Vit C ont inversé cette tendance, avec des 

diminutions respectives de 17,07% (p ≤ 0,01) et 21,95% (p ≤ 0,001) par rapport au 

groupe TEB (Tableau 05).   

 Cerveau : Le traitement par le TEB a entraîné une augmentation 

significative de 13,15% du poids relatif du cerveau (p ≤ 0,05). Aucun effet similaire n'a 

été observé avec les autres traitements (Tableau 05).   
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Tableau 05 : Variation du poids relatif (g /100g du Poids corporel) des organes prélevés 

(foie. Reins. Testicules et cerveau) chez les rats témoins et les rats traités après 4 

semaines du traitement. 

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Poids relatif du 

foie (g/100g 

PC) 

 

2,33±0,18 

 

3,83±0,57 (***) 

 

2,82±0,58 (*.##) 

 

2,66±0,26 (*.###) 

 

2,67±0,22 

 

2,48±0,20 

% - +64 ,37 -26,37 -30,54 +14,59 +6,43 

Poids relatif des 

reins (g/100g 

PC) 

 

0,48±0,01 

 

0,68±0,10 (**) 

 

0,56±0,03 (**.#) 

 

0,51±0,01 (##) 

 

0,48±0,05 

 

0,50±0,02 

% - +41,66 -17,64 -25 00 +4,16 

Poids relatif des 

testicules 

(g/100g PC) 

 

0,95±0,08 

 

1,23±0,10 (**) 

 

1,02±0,04 (##) 

 

0,96±0,05 (###) 

 

0,85±0,15 

 

0,91±0,02 

% - +29,47 -17,07 -21,95 -10,52 -4,21 

Poids relatif du 

cerveau (g/100g 

PC) 

 

0,38±0,03 

 

0,43±0,03 (*) 

 

0,40±0,04 

 

0,37±0,06 

 

0,36±0,02 

 

0,36±0,03 

% - +13,15 -6,97 -13,95 -5,26 -5,26 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01 ; ### p ≤0,001) vs groupe traités par TEB. 
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3. Variation des paramètres hématologiques 

3.1.Nombre des globules rouges 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution significative de 34,73% du nombre 

de globules rouges (p ≤ 0,05). Les autres traitements n'ont pas eu d'effet significatif (Tableau 

06).   

3.2.Nombre des globules blancs 

Le traitement par le TEB a induit une augmentation très hautement significative de 

64,49% du nombre de globules blancs (p ≤ 0,001). Les combinaisons TEB+HAS et TEB+Vit 

C ont inversé cette tendance, avec des diminutions respectives de 21,9% (p ≤ 0,01) et 28,41% 

(p ≤ 0,001) par rapport au groupe TEB (Tableau 06).   

3.3.Taux d’hématocrite 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution hautement significative de 15,59% 

de l'hématocrite (p ≤ 0,01). Les combinaisons TEB+HAS et TEB+Vit C ont inversé cette 

tendance, avec des augmentations respectives de 13,66% (p ≤ 0,05) et 10,42% par rapport au 

groupe TEB (Tableau 06).   

3.4.Taux d’hémoglobine 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution hautement significative de 18,27% 

du taux d'hémoglobine (p ≤ 0,01). Les combinaisons TEB+HAS et TEB+Vit C ont inversé cette 

tendance, avec des augmentations respectives de 11,35% (p ≤ 0,05) et 11,12% par rapport au 

groupe TEB (Tableau 06). 

3.5.Taux des plaquettes 

Aucun des traitements étudiés n'a modifié de manière significative le taux de plaquettes 

par rapport au groupe témoin (Tableau 06). 
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Tableau 06 : Variation des paramètres hématologiques chez les rats témoins et les rats 

traités après 4 semaines du traitement.  

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Globules rouges 

(x106 /µl) 

3,8±1,43 2,48±0,58 (*) 2,98±1,39 2,54±0,33 3,12±0,31 2,96±0,45 

% - -34,73 +20,16 +2,41 -17,89 -22,10 

Globules blancs 

(x103 /µl) 

7,66±1 12,6±1,21 (***) 9,84±2 (*)(##) 9,02±0,47 (###) 8,08±0,97 7,62±0,87 

% - +64,49 -21,9 -28,41 +5,48 -0,52 

Taux HB (g/dl) 21,12±1,74 17,26±1,89 (**) 19,22±1,55 (#) 19,18±1,33 (#) 20,84±2,02 19,5±1,29 

% - -18,27 +11,35 +11,12 -1,32 -7,67 

Taux 

d’hématocrite (%) 

50,48±4,34 42,58±4,47 (**) 48,4±2,96 (#) 47,02±3,13 (#) 45,34±5,15 47,46±3,67 

% - -15,59 +13,66 +10,42 -10,18 -5,98 

Plaquettes (103 /µl) 555,4±59,12 515,6±33,93 551,8±33,16 571,8±45,38 592,6±58,09 575±65,79 

% - -7,16 -6,56 +10,89 +6,69 +3,52 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; **p≤ 0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤ 0,01 ; ### p ≤0,001) vs groupe traités par TEB.  
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4.  Action sur les biomarqueurs plasmatiques de la fonction hépatique :  

 

4.1.Effet sur l’activité des aminotransaminases :  

Le traitement par le TEB a induit une augmentation significative des activités de l'ASAT 

(+52,38%, p ≤ 0,01) et de l'ALAT (+18,34%, p ≤ 0,001). La co-administration de vitamine C a 

atténué l'élévation de l'ALAT (p ≤ 0,05) mais n'a pas modifié celle de l'ASAT. La combinaison 

TEB+HAS n'a eu aucun effet supplémentaire sur les transaminases (Tableau 07). 

4.2.Effet sur l’activité de la phosphatase alcaline (PAL) : 

Le traitement par le TEB a induit une augmentation très hautement significative de 

l'activité de la PAL (+92,41%, p ≤ 0,001). La co-administration de vitamine C a atténué cet 

effet (+31,65%, p ≤ 0,01). La combinaison TEB+HAS n'a pas modifié l'activité de la PAL par 

rapport au groupe TEB (Tableau 07). 

4.3.Effet sur l’activité de lactate déshydrogénase (LDH) :   

Le traitement par le TEB a augmenté significativement l'activité de la LDH (+26,72%, 

p ≤ 0,05). La combinaison TEB+HAS a atténué cette augmentation (-20,29%, p ≤ 0,05), tandis 

que la combinaison (TEB+VIT C) n'a pas eu d'effet significatif avec le groupe traité par le TEB 

(Tableau 07). 

4.4.Effet sur l’activité des gamma-glutamyl-transpeptidase (GGT) : 

Le traitement par le TEB a induit une augmentation hautement significative de l'activité 

GGT (+135,71%, p ≤ 0,01). La co-administration d'HAS a atténué cette augmentation (-

22,72%, p ≤ 0,01), tandis que la vitamine C l'a réduite de manière plus importante (-51,51%, p 

≤ 0,05) (Tableau 07). 

5. Effet sur la concentration plasmatique en bilirubine totale : 

Aucun des traitements étudiés n'a modifié de manière significative les niveaux de 

bilirubine totale par rapport au groupe témoin (Tableau 07). 

6.  Effet sur la concentration plasmatique en glucose : 

Le traitement par le TEB a augmenté significativement la glycémie (+12,35%, p ≤ 0,01). 

La co-administration de vitamine C a atténué cette hyperglycémie (-7%, p ≤ 0,05), tandis que 

l'HAS n'a pas eu d'effet significatif (Tableau 07). 
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7. Effet sur la concentration plasmatique en protéines totales et en albumine : 

Le traitement par le TEB a diminué significativement les protéines totales (-9,24%, p ≤ 

0,01) et l'albumine (-23,35%, p ≤ 0,001). La combinaison TEB+HAS a partiellement restauré 

l'albumine (+19,04%, p ≤ 0,01), tandis que le groupe traité par la combinaison TEB+VIT C a 

augmenté à la fois les protéines totales (+5,74%, p ≤ 0,05) et l'albumine (+15,23%, p ≤ 0,01) 

par rapport au groupe TEB (Tableau 07).     

8.  Effet sur la concentration plasmatique en cholestérol et en triglycérides : 

Le TEB a augmenté significativement le cholestérol (+50,68%, p ≤ 0,001) et diminué 

les triglycérides (-41,66%, p ≤ 0,01). La combinaison TEB+HAS a atténué ces effets, diminuant 

légèrement le cholestérol (-8,18%, p ≤ 0,05) et augmentant les triglycérides (+30,95%, p ≤ 

0,05). La combinaison TEB+VIT C a davantage réduit le cholestérol (-10%, p ≤ 0,05) tout en 

augmentant considérablement les triglycérides (+76,19%, p ≤ 0,01) (Tableau 07). 
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Tableau 07 : Variation de quelques paramètres biochimiques de la fonction hépatique 

chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

ALAT (U/L)  154,8±18,89  183,2±16,05(**) 152,2±27,95 157,4±19,09(#) 132,4±9,44 165,4±16,63 

% - +18,34 -16,92 -14,08 -14,47 +6,84 

ASAT (U/L) 54,6±7,86 83,2±8,37(***) 64,6±8,01 79,2±9,8(***) 52,2±6,79 58,2±11,16 

% - +52,38 -22,35 -4,80 -4,39 +6,59 

PAL (U/L) 171,4±45,61 329,8±50,98(***) 230,4±69,76 225,4±40,05(##)(*) 157,6±54 171,8±46,15 

% - +92,41 -30,13 -31,65 -8,05 +0,23 

LDH (U/L) 847±185,20 1073,4±134,88(*) 855,2±158,51(*) 1023,6±36,86 890,4±17,7 917,4±157,27 

% - +26,72 -20,29 -4,63 +5,12 +8,31 

GGT 2,8±2,28 6,6±2,07 (**) 5±1,87(##) 3,2±2,94(#) 4,6±1,94 1,2±1,09 

% - +135,71 -22,72 -51,51 +64,28(*) -57,14 

Bilirubine 

(mg/dl) 

1±0,7 1,6±0,89 1±0 0,6±0,89(#) 0,4±0,54(**) 0,2±0,44(**) 

% - +60 -37,5 -62,5 -60 -80 

Glucose 

(mg/dl) 

0,89±0,07 1±0,0,01(**) 0,89±0,03 0,93±0,06(#) 0,84±0,045 0,88±0,08 

% - +12,35 -11 -7 -5,61 -1,12 

Protéines 

totales (g/dl) 

84,4 3,28 76,6 3,13(**) 82±2,54 81±2,91(#) 81,6±2,07 80,2±2,86 

% - -9,24 +7,04 +5,74 -3,31 -4,97 

Albumine 

(g/dl) 

27,4±1,67 21±2 (***) 25±1,22 (##) 24,2±1,48(##)(**) 27,2±0,83 27,8±0,83 

% - -23,35 +19,04 +15,23 -0,72 +1,45 

Cholestérol 

(mg/dl) 

0,73±0,04 1,10±0,05 (***) 1,01±0,1 (#) 0,99±0,11 (#) 0,8±0,04 0,69±0,09 

% - +50,68 -8,18 -10 +9,58 -5,47 

Triglycérides 

(mg/dl) 

0,72±0,19 0,42±0,04 (**) 0,55±0,13 (#) 0,74±0,25 (##) 0,89±0,22 1,11±0,2(**) 

% - -41,66 +30,95 +76,19 +23,61 +54,16 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤ 0,05 ; ** p ≤ 0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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9. Action sur les biomarqueurs plasmatiques de la fonction rénale 

9.1.  Effet sur la concentration plasmatique en urée : 

Le TEB a augmenté significativement l'urée plasmatique (+24,39%, p ≤ 0,05). La 

combinaison TEB+VIT C a atténué cet effet (-11,76%, p ≤ 0,01), tandis que la combinaison 

TEB+HAS n'a pas montré de différence significative (Tableau 08). 

9.2. Effet sur la concentration plasmatique en créatinine : 

Le TEB a augmenté significativement la créatininémie (+10,54%, p ≤ 0,05). La co-

administration d'HAS a réduit cette augmentation (-13,53%, p ≤ 0,01), tandis que La co-

administration de la VIT C l'a également diminuée (-9,31%, p ≤ 0,05) Tableau 08. 

 

 

 

Tableau 08 : Variation du taux plasmatique de l’urée et de la créatinine chez les rats 

témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

 

Paramètres 

Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Urée (mg/dl) 0,41±0,09 0,51±0,02 (*) 0,48±0,03 0,45±0,02 (##) 0,42±0,02 0,43±0,02 

% - +24,39 -5,88 -11,76 +2,43 +4,87 

Créatinine 

(mg /dl) 

6,22±0,27 6,87±0,73 (*) 5,94±0,23 (##) 6,23±0,34 (#) 5,72±0,25 6,23±1,11 

% - +10,54 -13,53 -9,31 -8,03 +0,16 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤ 0,05) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05) ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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10.   Exploration du profil du stress oxydant : 

10.1. Effet sur le taux du malondialdéhyde : 

Le traitement par le TEB a entraîné une augmentation hautement significative du MDA 

dans le foie (+55,77%, p ≤ 0,01), les reins (+33,71%, p ≤ 0,01), les testicules (+31,11%, p ≤ 

0,01) et le cerveau (+59,43%, p ≤ 0,001).  

La co-administration d'HAS a réduit ces augmentations dans le foie (-26,53%, p ≤ 0,05), 

les testicules (-27,25%, p ≤ 0,05) et le cerveau (-12,97%, p ≤ 0,05), sans effet significatif sur 

les reins. La vitamine C a, quant à elle, diminué le MDA dans tous les organes étudiés par 

rapport au groupe TEB (Tableau 09). 

 

 

 

Tableau 09 : Variation des taux de la malondialdéhyde (MDA) (nmol/mg de protéine) 

dans le foie, les reins, les testicules et le cerveau chez les rats témoins et les rats traités 

après 4 semaines du traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 8,72±2,19 15,45±3,8(**) 11,35±3,64(#) 11,46±1,74(#) 9,42±2,83 8,73±2,62 

% - +77,17 -26,53 -25,82 +8,02 +0,11 

Reins 13±2,95 19,49±4,4(**) 14,07±5,33 13,39±2,93(##) 13,15±2,82 11,85±2,39 

% - +49,92 -27,8 -31,29 +1,15 -8,84 

Testicules 8,16±1,93 13,87±3,2(**) 10,09±1,68(#) 11,02±1,27(#) 7,25±1,55 8,17±1,38 

% - +69,97 -27,25 -20,54 -11,15 +0,12 

Cerveau 5,59±0,57 10,17±1,55(***) 8,85±0,49(#) 8,27±1,86(#) 6,3±1,11 6,92±1,25 (#) 

% - +81,93 -12,97 -18,68 +12,7 +23,79 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(** p ≤ 0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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10.2. Effet sur le taux des protéines carbonylées : 

L'activité PCO a été significativement accrue dans le foie (+43,06%, p ≤ 0,01) et très 

hautement significative dans les reins (+101,7%, p ≤ 0,001) des rats traités par le TEB. La co-

administration de HAS a réduit cette concentration de manière significative dans les reins (-

37,81%, p ≤ 0,01) et le foie (-9,2%, p ≤ 0,05). La vitamine C a diminuée l'activité PCO 

hépatique (10,76%, p ≤ 0,05)  et rénale (-22,3%, p ≤ 0,05) par rapport au groupe TEB (Figure 

12). 

 

 

Figure 07 : Variation des taux des protéines carbonylées (PCO) dans le foie et les reins 

chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤ 0,05 ; ** p ≤ 0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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10.3. Effet sur le taux des produits protéiques d'oxydation avancée (AOPP) : 

Le TEB a induit une augmentation significative d’AOPP dans le foie (+63,04%, p ≤ 

0,05), les reins (+187,26%, p ≤ 0,001), les testicules (+28.65%, p ≤ 0,05) et le cerveau (+94%, 

p ≤ 0,001). La co-administration de HAS a uniquement réduit de manière hautement 

significative cette concentration dans le cerveau (-22,33%, p ≤ 0,01). La vitamine C a diminué 

significative cette concentration dans les reins (-73,63%, p ≤ 0,05) et le cerveau (-42,61%, p ≤ 

0,001) (Figure 13). 

 

 

 

 

 

Figure 08 : Variation des taux en produits protéiques d'oxydation avancée (AOPP) 

(dans le foie, les reins, les testicules et le cerveau chez les rats témoins et les rats traités 

après 4 semaines du traitement. 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01 ; ### p ≤0,001) vs groupe traités par TEB. 
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10.4. Effet sur la teneur en glutathion réduit (GSH) :  

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution très hautement significative des 

niveaux de GSH dans le foie (-46,54%, p ≤ 0,001) et les testicules (-47,16%, p ≤ 0,001), une 

diminution hautement significative dans les reins (-53,84%, p ≤ 0,01) et une diminution 

significative dans le cerveau (-27,5%, p ≤ 0,05). La co-administration de HAS a augmenté 

significativement le GSH dans le foie (+51,72%, p ≤ 0,05) et les reins (+25,55%, p ≤ 0,05), et 

hautement significative dans les testicules (+39,28%, p ≤ 0,01). La vitamine C a également 

augmenté le GSH dans le foie (+48,27%, p ≤ 0,05), les reins (+22,22%, p ≤ 0,05) et le cerveau 

(+24,13%, p ≤ 0,05) (Tableau 10). 

 

Tableau 10 : Variation des taux du glutathion réduit (GSH) (nmol/mg de protéine) dans 

le foie, les reins, les testicules et le cerveau chez les rats témoins et les rats traités après 4 

semaines du traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 2,17±0,25 1,16±0,41 (***) 1,76±0,43(*),(#) 1,72±0,31 (#) 2,08±0,36 2,29±0,46 

% - - 46,54 +51,72 +48,27 -4,14 +5,52 

Reins 1,95±0,1 0,9±0,2 (**) 1,13 ±0,13 (#) 1,1±0,12 (#) 1,37± 0,05 1,27±0,21 

% - - 53,84 + 25,55 +22,22 -29,24 -34,87 

Testicules 0,53±0,08 0,28±0,05 (***) 0,39±0,06 (##) 0,31±0,06 0,49±0,06 0,45±0,04 

% - - 47,16 +39,28 +10,71 -7,54 -15,09 

Cerveau 0,4±0,05 0,29±0,07 (*) 0,39±0,12 0,36±0,036 (#) 0,41±0,05 0,38±0,08 

% - - 27,5 + 34,48 +24,13 +2,5 -5 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoin.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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10.5.  Effet sur la teneur en vitamine C  

 

Le TEB a induit une diminution hautement significative des niveaux de vitamine C 

dans le foie (-23,52%, p ≤ 0,01) et les reins (-12,5%, p≤0,01), et une diminution significative 

dans les testicules (-17,24%, p ≤ 0,05). La co-administration de HAS a augmenté 

significativement les niveaux de vitamine C dans le foie (+23,07%, p≤0,05) et les reins 

(+12,5%, p ≤ 0,05). La supplémentation en vitamine C a également augmenté les niveaux 

de vitamine C hépatique (+15,38%, p ≤ 0,05) et rénales (+21,42%, p≤0,05) (Tableau 11). 

 

 

Tableau 11 : Variation des taux de la vitamine C (µmol/mg de protéine) dans le foie, les 

reins et les testicules chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du 

traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 0,17±0,004 0,13±0,01 (**) 0,16±0,009 (#) 0,15±0,008 (#) 0,16±0,005 0,2±0,01 

% - -23,52 +23,07 +15,38 -5,88 +17,64 

Reins 0,16±0,01 0,14±0,007 (**) 0,16±0,01 (#) 0,17±0,02 (#) 0,16±0,007 0,17±0,009 

% - -12,5 +14,28 +21,42 00 +6,25 

Testicules 0,029±0,002 0,024±0,002 (*) 0,02±0,01 0,02±0,005 0,03±0,01 0,03±0,006 

% - -17,24 -31,03 -31,03 +3,44 +3,44 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤ 0,05 ; ** p ≤ 0,01) vs groupe témoins.   

 (# p ≤0,05) vs groupe traités par TEB. 
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10.6.  Effet sur les activités des enzymes antioxydantes : 

 Glutathion peroxydase (GPx) :  

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution très hautement significative de 

l'activité de la GPx dans le foie (-55,64%, p ≤ 0,001), les reins (-50%, p ≤ 0,001) et les testicules 

(-30%, p ≤ 0,01). La co-administration de HAS a augmenté hautement significativement cette 

activité dans le foie (+63%, p≤0,01), les reins (+68,25%, p≤ 0,001) et les testicules (+73,8%, p 

≤ 0,001). La vitamine C a encore plus augmenté cette activité, avec des augmentations très 

hautement significatives dans le foie (+113,87%, p≤ 0,01) et les reins (+78,57%, p≤0,001), et 

une augmentation significative dans les testicules (+100%, p≤ 0,05) (Tableau 12). 

 

Tableau 12 : Activités de la glutathion peroxydase (GPx) (nmol GSH/min/mg de 

protéine) dans le foie, les reins et les testicules chez les rats témoins et les rats traités 

après 4 semaines du traitement. 

Les organes Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 3,9±0,86 1,73±0,7 (***) 2,82±0,62 
(*)(,##) 

3,7±0,98 (##) 4,42±1,8 3,69±1,2 

% - -55,64 +63 +113,87 +13,33 -5,38 

Reins 2,52±0,23 1,26±0,35 (***) 2,12±0,31 
(**)(,###) 

2,25±0,25 (###) 2,66±0,64 2,37±0,37 

% - -50 +68,25 +78,57 +5,55 -5,95 

Testicules 1,2±0,32 0,84±0,05(**) 1,46±0,28 (###) 1,68±1,06(#) 1,38±0,59 1,28±0,42 

% - -30 +73,8 +100 +15 +6,66 

Cerveau 2,26±0,75 1,69±0,42 2,09±0,57 2,02±0,53 2,21±0,59 2,2±0,49 

% - -25,22 +23,66 +19,52 -2,21 -2,65 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01 ; *** p ≤0,001) vs groupe témoins.   

(#p ≤0,05 ; ## p ≤0,01 ; ### p ≤0,001) vs groupe traités par TEB. 
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 Superoxyde dismutase (SOD) : 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution significative de l'activité de la SOD 

dans le foie (-7,54%, p ≤ 0,05) et les reins (-10,52%, p ≤ 0,01). La supplémentation en vitamine 

C a légèrement augmenté cette activité dans le foie (+0,8%, p ≤ 0,05) et de manière significative 

dans les reins (+10,04%, p ≤ 0,01). La combinaison TEB+HAS n'a pas eu d'effet significatif 

sur l'activité de la SOD (Tableau 13). 

 

 

 

 

Tableau 13 : Activité du superoxyde dismutase (U/mg de protéines) dans le foie et les 

reins chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 46,77±2,51 43,24±2,89 (*) 45,71±3,95 43,59±1,85 (#) 45,91±3,95 45,4±2,4 

% - -7,54 +5,71 +0,8 -1,83 -2,92 

Reins 44,73±1,65 40,02±2,36 (**) 43,52±3,31 44,04±2,08 (##) 44,34±4,24 46,45±3,43 

% - -10,52 +8,74 +10,04 -0,87 +3,84 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01) vs groupe témoins.   

 (# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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 Catalase (CAT) : 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution hautement significative de l'activité 

de la catalase dans le foie (+43,02%, p≤0,01) et les reins (+43,02%, p≤0,05). La co-

administration de vitamine C a légèrement augmenté cette activité dans le foie (-5,93%, 

p≤0,05), tandis que la combinaison TEB+HAS a entraîné une augmentation significative dans 

le foie (+7,87%, p≤0,05). Aucune différence significative n'a été observée dans les reins pour 

les groupes traités par les combinaisons (Tableau 14). 

 

 

 

Tableau 14 : Activités de la catalase (µmol H2O2/min/mg de protéines) dans le foie et les 

reins chez les rats témoins et traités après 4 semaines du traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 76,26±4,13 67,68±3,97 (**) 73,01±4,21 (#) 63,66±4,15 (#) 76,01±4,56 74,05±4,39 

% - -11,25 +7,87 -5,93 -0,32 -2,89 

Reins 46,81±2,42 43,72±0,52 (*) 45,99±7,85 44,67±1,45 49,15±6,04 47,84±1,33 

% - -6,60 +5,19 +2,17 +4,99 +2,2 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01) vs groupe témoins.   

 (# p ≤0,05) vs groupe traités par TEB. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

43 
 

 Glutathion-S- transférase (GST) : 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution significative de l'activité de la GST 

dans le foie (-58,33%, p≤0,05), les reins (-38,23%, p≤0,05), les testicules (-33,33%, p≤0,01) et 

le cerveau (-28,57%, p≤0,01). La co-administration de HAS a augmenté significativement cette 

activité dans le foie (+80%, p≤0,05), les reins (+38,09%, p≤0,05), les testicules (+26,92%, 

p≤0,05) et le cerveau (+40%, p≤0,05). La vitamine C a également augmenté cette activité de 

manière significative dans le foie (+40%, p≤0,05), les testicules (+26,92%, p≤0,01) et le 

cerveau (+40%, p≤0,05), mais sans effet significatif dans les reins (Tableau 15).   

 

 

 

 

 

Tableau 15 : Activités de la glutathion-S-transférase (GST) (nmol /min/mg de protéine) 

dans le foie, les reins, les testicules et le cerveau chez les rats témoins et les rats traités 

après 4 semaines du traitement. 

Organes étudiés Groupes expérimentaux 

T TEB TEB+HAS TEB+Vit C HAS Vit C 

Foie 0,12±0,03 0,05±0,02(*) 0,09±0,01(#) 0,07±0,01(#) 0,1±0,01 0,061±0,01 

% - -58,33 +80 +40 -16,66 -49,16 

Reins 0,034±0,005 0,021±0,006 (*) 0,029±0,007 (#) 0,027±0,01 0,03±0,007 0,03±0,002 

% - -38,23 +38,09 +28,57 -11,76 -11,76 

Testicules 0,039±0,006 0,026±0,004 (**) 0,033±0,005 (#) 0,033±0,003 
(*)(##) 

0,036±0,005 0,037±0,005 

% - -33,33 +26,92 +26,92 -7,69 -5,12 

Cerveau 0,014±0,002 0,01±0,002 (**) 0,014±0,003 (#) 0,014±0,003 (#) 0,014±0,004 0,014±0,004 

% - -28,57 +40 +40 00 00 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01) vs groupe témoins.   

(# p ≤0,05 ; ## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB. 
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10.7. Effet sur l’activité de l’acétylcholinestérase (AChE) : 

 

Le traitement par le TEB a entraîné une diminution significative de l'activité de 

l'AChE dans le cerveau (-17,99%, p ≤ 0,05). La co-administration de vitamine C a augmenté 

significativement cette activité (+17,48%, p ≤ 0,05) par rapport au groupe traité par le TEB. 

La combinaison TEB+HAS n'a pas montré de différence significative (Figure 14). 

 

 

 

Figure 09 : Activités de l’acétylcholinestérase dans le cerveau chez  

les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05) vs groupe témoin.   

(# p ≤0,05) vs groupe traités par TEB. 
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10.8. Effet sur le taux de l’oxyde nitrique (NO) : 

Le traitement par le TEB a entraîné une augmentation hautement significative de la 

concentration plasmatique en NO (+75,23%, p≤0,01). La co-administration de HAS ou de la 

vitamine C a significativement diminué la teneur en NO (-17,39% pour TEB+HAS, p≤0,01 et 

-9,78% pour TEB+Vit C, p≤0,01) par rapport au groupe traité par le TEB seul (Figure 15).      

 

 

 

 

Figure 10 : Variation des taux de NO dans le plasma 

chez les rats témoins et les rats traités après 4 semaines du traitement. 

 

Les valeurs sont exprimées sous forme de moyenne ± SEM (n =6 rats) ; 

(* p ≤0,05 ; ** p ≤0,01) vs groupe témoin.   

(## p ≤0,01) vs groupe traités par TEB.  
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11.  Etude histologique :  

L’observation des coupes histologiques du foie a montré une structure cellulaire 

normale dans le foie des rats témoins. Cependant, le traitement des rats par le TEB à 100 mg/kg 

de poids corporel pendant 28 jours a provoqué des changements histologiques en causant des 

lésions hépatiques graves telles que la congestion vasculaire (cercle) et l'infiltration de cellules 

inflammatoires (flèche). En revanche, l'administration d’HAS et de la Vit C a révélé une 

réduction de l'infiltration cellulaire inflammatoire (flèche) et la morphologie des cellules 

normales par rapport aux groupes TEB (Figure 16). 

L’observation microscopique des coupes histologiques rénales des rats révèle une 

structure normale des reins chez les témoins (Figure 17). L'aspect histologique des reins est 

normal chez les rats traités par l’HAS seul et par la Vit C seul. L'exposition des rats au TEB a 

provoqué une dilatation tubulaire (flèche) et des dégénérescences des glomérules rénaux 

(cercle) 

Par ailleurs, on note des améliorations au niveau de l’histoarchitecture des reins chez les 

rats traités par la combinaison TEB plus HAS et TEB plus Vit C comparativement au rats 

recevant le TEB  
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Figure 11 : Coupes histologiques du foie chez les rats témoins et les rats traités colorées 

Hématoxyline-Eosine et observées au microscope optique. Grossissement ×400.                  

(A) groupe contrôle, (B) groupe traité par le TEB, (C) groupe traité par l’HAS, (D) groupe 

traité par le TEB+ HAS. (E) groupe traité par la VIT C, (D) groupe traité par le TEB+ 

VIT C après 4 semaines de traitement. 

Flèche : une infiltration cellulaire inflammatoire 

Cercle : une congestion vasculaire 
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Figure 12 : Coupes histologiques des reins chez les rats témoins et les rats traités colorées 

à Hématoxyline-Eosine et observées au microscope optique. Grossissement ×400. (A) 

groupe contrôle, (B) groupe traité par le TEB, (C) groupe traité par l’HAS, (D) groupe 

traité par le TEB+ HAS. (E) groupe traité par la VIT C, (D) groupe traité par le TEB+ 

VIT C après 4 semaines de traitement. 

 

Flèche : une dilatation tubulaire  

Cercle : une dégénérescence des glomérules rénaux 

 



 

49 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

49 
 

Chapitre III : Discussion   

Les plantes jouent un rôle central dans la pharmacopée moderne et l’évolution de la 

chimie pharmaceutique. Selon les recherches récentes, les analyses phytochimiques des extraits 

végétaux sont cruciales, car elles permettent d'identifier les composés actifs ayant des propriétés 

physiologiques et thérapeutiques reconnues. Ces investigations scientifiques ouvrent également 

la voie à la découverte de nouvelles molécules bioactives, dévoilant des métabolites secondaires 

aux effets médicaux potentiels. Ces découvertes facilitent ainsi le développement de 

médicaments innovants et de traitements adaptés aux besoins actuels (Alami et al., 2022). 

Dans ce contexte, les plantes médicinales dotées de propriétés antioxydantes se 

démarquent particulièrement comme des sources prometteuses pour le traitement des maladies 

associées aux espèces réactives de l'oxygène (ERO) et aux espèces réactives de l'azote (ERA) 

(Ashraf et al., 2024). Cette perspective est soutenue par des études récentes qui ont mis en 

évidence la capacité significative de nombreux extraits végétaux à neutraliser ces espèces 

réactives. Ces résultats suggèrent que les extraits pourraient offrir des stratégies thérapeutiques 

efficaces contre les pathologies liées au stress oxydatif et à l'inflammation chronique 

(Shahrajabian et Sun, 2023 ; Muscolo et al., 2024). 

Un aspect clé de cette activité thérapeutique réside dans les métabolites secondaires 

produits par les plantes, parmi lesquels les composés phénoliques jouent un rôle de premier 

plan (Bhatla et Lal, 2023). Ces composés, incluant les phénols, les flavonoïdes et les tanins, 

sont particulièrement remarquables pour leurs propriétés antioxydantes. Des études récentes 

ont montré que ces métabolites, notamment les flavonoïdes, neutralisent efficacement les 

espèces radicalaires et les formes réactives de l'oxygène en transférant des atomes d'hydrogène 

via leurs groupements hydroxyles. Cette activité scavenger en fait des défenseurs naturels 

puissants contre les radicaux libres (Mutha et al., 2021 ; Shi et al., 2022). Omniprésents dans 

le règne végétal, ces composés soulignent à la fois leur rôle dans les mécanismes de défense 

des plantes et leur potentiel en tant qu'agents thérapeutiques naturels. 

Au-delà de leurs propriétés antioxydantes, les composés phénoliques se distinguent par 

une gamme impressionnante de bienfaits médicinaux. Les recherches récentes ont révélé qu’ils 

possèdent des effets anti-apoptotiques (Soltani et al., 2023), antivieillissement (del Carmen et 

al., 2023), anti-cancéreux (Arslan et al., 2023), anti-inflammatoires (Liu et al., 2023) et anti-

athérosclérotiques (Ziółkiewicz et al., 2023). De surcroît, ils contribuent à la protection 

cardiovasculaire et à l’amélioration de la fonction endothéliale (Torres‐Fuentes et al., 2022). 

Leur rôle dans l’inhibition de l’angiogenèse et la régulation de la prolifération cellulaire 



 

50 
 

(Oršolić et Jazvinšćak Jembrek, 2022) renforce davantage leur intérêt. Enfin, leur capacité à 

neutraliser les radicaux libres confirme leur potentiel thérapeutique pour prévenir et traiter 

diverses pathologies. 

 

Les substances phytochimiques suscitent un intérêt croissant en raison de leurs 

nombreuses activités biologiques et de leurs effets bénéfiques sur la santé. Dans ce contexte, 

notre étude a visé à explorer le potentiel phytochimique de l'huile d’Allium sativum (HAS). Une 

analyse phytochimique préliminaire in vitro a été réalisée pour évaluer sa concentration en 

composés phénoliques et sa capacité antioxydante. Pour renforcer la fiabilité de nos résultats, 

nous avons utilisé trois méthodes complémentaires : le piégeage du radical libre DPPH, la 

méthode TEAC (radicaux ABTS) et la détermination de la capacité antioxydante totale (CAT). 

Les résultats de cette analyse ont révélé que l'huile d’Allium sativum est particulièrement 

riche en composés bioactifs, tels que les composés phénoliques, les flavonoïdes et les tanins. 

Ces métabolites secondaires, connus pour leurs propriétés pharmacologiques, sont étroitement 

liés au potentiel thérapeutique élevé de l’HAS. En effet, leurs propriétés antioxydantes et leurs 

effets synergiques renforcent son efficacité pour combattre le stress oxydatif (Bazaraliyeva et 

al., 2022). 

Parmi les méthodes d’évaluation utilisées, le test DPPH est largement reconnu pour 

mesurer l’activité antiradicalaire des antioxydants. Grâce à cette méthode, nous avons pu 

quantifier le pourcentage d’inhibition du radical DPPH, un indicateur clé du potentiel 

antiradicalaire de l’HAS (Asqarov, 2024). Ces résultats confirment que les propriétés 

protectrices de l’HAS peuvent être attribuées à ses capacités antioxydantes et anti-radicalaires, 

renforçant son efficacité dans la neutralisation des espèces réactives et la réduction du stress 

oxydatif (Chahbani et al., 2024). 

En parallèle de ces recherches sur les propriétés phytochimiques, nous avons également 

étudié les effets des pesticides sur le métabolisme, notamment en ce qui concerne le poids 

corporel. La perte de poids est un phénomène multifactoriel influencé par des facteurs tels que 

le stress oxydatif, les déséquilibres hormonaux, les modifications du métabolisme et les 

comportements alimentaires. L'administration de pesticides, comme le TEB, a montré une 

influence significative sur divers paramètres biochimiques, tels que les niveaux de glucose 

sanguin, l’insuline sérique, la leptine et les profils lipidiques. 

Notre étude a révélé que l’exposition au TEB entraîne une diminution du poids corporel 

chez les rats, ce phénomène étant attribué à plusieurs mécanismes complexes. Les pesticides, 

en induisant un stress oxydatif, perturbent le métabolisme normal et contribuent à la perte de 
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poids (Semren et al., 2018). Par ailleurs, certains pesticides agissent comme perturbateurs 

endocriniens, modifiant les niveaux hormonaux, notamment les hormones thyroïdiennes et 

l’insuline, ce qui influence la régulation de l’appétit et du métabolisme énergétique 

(Ramakrishna et al., 2022). Ces perturbations s’étendent également au microbiote intestinal, 

dont l’altération joue un rôle crucial dans la gestion du métabolisme et du poids, comme l’ont 

démontré Meng et al., (2020). Enfin, Gutgesell et al., (2020) ont observé que certains 

pesticides peuvent affecter directement les adipocytes et les marqueurs métaboliques, réduisant 

l’accumulation de graisse corporelle et favorisant la perte de poids, notamment avec des 

insecticides tels que la perméthrine. 

L’exposition des rats au tébuconazole (TEB) a été associée à une augmentation 

significative du poids relatif de plusieurs organes, notamment le foie, les reins, le cerveau et les 

testicules. Ce phénomène peut être attribué à des mécanismes tels que l'hypertrophie tissulaire 

et l'accumulation de substances toxiques dans ces organes cibles, comme cela a été rapporté par 

Dhouib, (2015) et Chakroun et al., (2016). En appui à ces observations, Alarcan et al., (2020) 

ont également montré que l’exposition à divers pesticides, tels que l’imazalil, le thiaclopride et 

la clothianidine, induit une hypertrophie hépatique marquée, indiquant une réponse adaptative 

à la toxicité. Par ailleurs, Dinca et al., (2023) ont révélé que l’accumulation de résidus de 

pesticides dans les reins entraîne une augmentation du poids relatif, suggérant des effets 

néfastes sur la fonction rénale. 

Face à ces effets délétères, l'administration d'huile d'Allium sativum (HAS) et de 

vitamine C a montré des résultats prometteurs. Ces substances ont non seulement amélioré la 

consommation alimentaire et hydrique des rats, mais ont également favorisé une augmentation 

du poids corporel et une diminution des poids relatifs des organes. Ces bienfaits sont 

probablement liés aux propriétés protectrices et antioxydantes de l'HAS et de la vitamine C, qui 

limitent l'accumulation de substances toxiques dans les organes (Kovarovič et al., 2019 ; 

Doseděl et al., 2021). 

En complément de ces analyses, l’étude des paramètres hématologiques et biochimiques 

sanguins constitue un outil essentiel pour évaluer l’impact des substances toxiques. Ces 

analyses offrent un aperçu des perturbations du milieu intérieur et permettent de comprendre 

les mécanismes physiopathologiques induits par les xénobiotiques (Ogundiran, 2018). Parmi 

ces paramètres, les variations du nombre de globules blancs sont particulièrement significatives 
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pour détecter une réponse inflammatoire, fréquemment observée lors de nécrose tissulaire 

(Meligi et al., 2017). 

Dans notre étude, l’exposition au TEB a entraîné une leucocytose marquée, reflétant une 

activation immunitaire face à cette substance toxique (Salihu et al., 2016). Cependant, les 

paramètres plaquettaires n’ont pas été significativement affectés. Il est intéressant de noter que 

l'association de l'HAS ou de la vitamine C au TEB a atténué ces effets hématologiques 

indésirables, confirmant leurs propriétés protectrices (Saoudi et al., 2011 ; Hassouna et al., 

2015). 

Le foie, en tant qu’organe principal de détoxification, joue un rôle central dans le 

métabolisme et l'élimination des pesticides. Toutefois, lorsque la charge toxique dépasse les 

capacités du foie, des dommages hépatiques peuvent survenir (Zhao et al., 2019). Les enzymes 

hépatiques, telles que les transaminases (ASAT, ALAT), la phosphatase alcaline (PAL) et la 

lactate déshydrogénase (LDH), constituent des biomarqueurs sensibles pour détecter ces 

atteintes. Une élévation de leurs niveaux plasmatiques signale souvent une nécrose hépatique 

ou une altération membranaire des hépatocytes (Suhartini et al., 2019 ; Huang et al., 2022). 

Nos résultats confirment ces observations : l'exposition au TEB a induit une 

augmentation significative des activités plasmatiques des transaminases, PAL, LDH et GGT, 

témoignant d’une atteinte hépatique sévère. Cette libération enzymatique est directement liée à 

des lésions hépatocytaires causées par la toxicité du TEB, comme en témoigne l’altération de 

la perméabilité membranaire des cellules et la nécrose qui s’ensuit. Ces conclusions corroborent 

les travaux de Gök et Deveci, (2022), qui ont également documenté des effets similaires du 

TEB sur la fonction hépatique. 

Nos résultats s’alignent sur les conclusions de précédentes études ayant exploré l’impact 

hépatotoxique de divers pesticides. Par exemple, Refaie et al., (2020) ont démontré que le 

butralin et d’autres herbicides provoquent une augmentation des transaminases, indiquant des 

dommages cellulaires et une altération de la perméabilité membranaire des hépatocytes. De 

manière similaire, Rieg et al., (2022) ont établi un lien entre l’élévation des aminotransaminases 

et les perturbations métaboliques liées à l’exposition au glyphosate. 

Dans notre étude, l’administration de l’huile d’Allium sativum et de vitamine C a permis 

d’atténuer significativement l’augmentation des activités enzymatiques plasmatiques induite 

par le TEB. Ces données suggèrent un effet protecteur de ces antioxydants, probablement 



 

53 
 

attribuable à leurs propriétés bien documentées dans la neutralisation des radicaux libres et la 

protection des membranes cellulaires (Idoko et al., 2022 ; Al Garea et al., 2023). 

En parallèle, nos observations ont également mis en évidence des modifications du 

métabolisme lipidique, qui joue un rôle essentiel dans la régulation énergétique et la structure 

cellulaire. Le cholestérol, produit principalement par le foie, est crucial pour de nombreux 

processus métaboliques, mais une élévation de son taux peut indiquer des troubles hépatiques 

(Farag et Kotb, 2017). Chez les rats traités au TEB, nous avons noté une hypercholestérolémie, 

suggérant une altération de la fonction hépatique, probablement due à des perturbations des 

voies métaboliques du cholestérol causées par le pesticide (Ismail, 2013). Ces résultats 

concordent avec les travaux de Rai et al., (2009), qui ont lié une élévation du cholestérol à une 

stimulation de la lipolyse et à une production accrue d’acides gras. 

Cependant, contrairement à cette hypercholestérolémie, une diminution des 

triglycérides plasmatiques a été observée, indiquant une perturbation du métabolisme des acides 

gras. Ce phénomène pourrait être associé à un stress oxydatif induit par le TEB, conduisant à 

une peroxydation lipidique, comme cela a également été rapporté par Shalaby et al., (2010) 

chez des rats traités au thiaméthoxam. 

Le foie étant également responsable de la synthèse des protéines plasmatiques, 

notamment l’albumine, une atteinte hépatique peut entraîner des variations significatives des 

taux de protéines totales et du rapport albumine/globulines (A/G). Nos résultats ont montré une 

diminution notable de ces paramètres chez les rats exposés au TEB, corroborant les 

observations de Zhang et al., (2017) après exposition au phoxim. Cette diminution pourrait 

résulter de plusieurs mécanismes, notamment une altération de la synthèse protéique ou une 

augmentation de la dégradation due au stress oxydatif (Ujowundu et al., 2018). 

Enfin, en ce qui concerne le métabolisme glucidique, nous avons constaté une 

hyperglycémie significative chez les rats traités au TEB. Ces résultats s’accordent avec ceux de 

Li et al., (2023), qui ont mis en évidence une augmentation des niveaux de glucose chez des 

rats exposés à des pesticides organophosphorés. Cette hyperglycémie pourrait être liée à une 

résistance à l’insuline, compromettant l’utilisation efficace du glucose par les cellules, comme 

le suggèrent les travaux de Seesen et al., (2022). 

Toutefois, l’administration de l’HAS et de la vitamine C a montré un effet protecteur 

notable, en normalisant les paramètres biochimiques altérés, notamment les niveaux de 

cholestérol, de triglycérides, de protéines totales, d’albumine et de glucose. Ces propriétés 

protectrices peuvent être attribuées aux puissantes actions antioxydantes de ces substances, 

comme cela a été rapporté dans des études récentes. Par exemple, Ncir et al., (2020) ont 
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démontré les effets bénéfiques de l’HAS contre les lésions hépatiques induites par des 

pesticides tels que la deltaméthrine, tandis que Saoudi et al., (2011) ont souligné l’efficacité de 

la vitamine C contre les dommages oxydatifs. 

 

Les reins jouent un rôle essentiel dans le maintien de l'homéostasie corporelle, en 

régulant notamment l'équilibre hydrique, électrolytique et acido-basique (Gantsova et al., 

2024). En filtrant les déchets métaboliques tels que l'urée et la créatinine, ils permettent leur 

excrétion dans l'urine (Beena, 2023). Cependant, une altération de la fonction rénale, souvent 

causée par l'exposition à des toxines, peut entraîner une accumulation de ces substances dans le 

sang. Dans notre étude, l'exposition des rats au TEB a entraîné une élévation marquée des 

niveaux d'urée et de créatinine, reflétant une dégradation de la fonction rénale. Ces résultats 

concordent avec ceux de Kovalčíková et al., (2020) et Atere et al., (2021), qui ont également 

rapporté des effets néfastes similaires après exposition à des pesticides. 

De manière comparable, Derouiche et al., (2019) ont observé une accumulation de ces 

biomarqueurs rénaux suite à une administration orale de métribuzine chez des rats mâles Wistar, 

tandis que Farag et Kotb, (2017) ont décrit des résultats analogues chez des rats intoxiqués au 

mancozèbe. En outre, les travaux d’Ileriturk et Kandemir, (2023) suggèrent que 

l’augmentation des niveaux d’urée et de créatinine observée après exposition à la cyhalothrine, 

un insecticide, pourrait être liée à des dommages rénaux accompagnés d’une inflammation. Ces 

lésions compromettent la capacité des reins à filtrer efficacement les déchets métaboliques, 

accentuant ainsi l'accumulation de ces substances dans le sang. 

Cependant, nos résultats montrent que l'administration d'huile d'Allium sativum (HAS) 

et de vitamine C a significativement amélioré les paramètres rénaux. Ces substances ont réduit 

les niveaux d'urée et de créatinine, probablement grâce à leurs propriétés antioxydantes, qui 

protègent les cellules rénales contre les effets délétères du TEB. En neutralisant les radicaux 

libres, l’HAS et la vitamine C contribuent à préserver la fonction rénale et à atténuer les effets 

des espèces réactives de l'oxygène (ERO) dans les tubules proximaux. Ces observations 

s'accordent avec celles d'études antérieures, telles qu'Elbeltagy et al., (2022) et Chandra et 

Nagar, (2023), qui ont souligné les bienfaits de l'HAS et de la vitamine C pour la santé rénale. 

Par ailleurs, la peroxydation lipidique constitue une conséquence majeure du stress 

oxydatif, caractérisée par l'oxydation des acides gras polyinsaturés des membranes biologiques. 

Ce processus altère la fluidité membranaire et inactive certaines enzymes, provoquant des 

dommages cellulaires graves (Şahin et al., 2024). En générant un excès d'espèces réactives de 
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l'oxygène, le stress oxydatif perturbe l'équilibre redox cellulaire, initiant une cascade de 

réactions en chaîne aboutissant à la formation de produits toxiques, comme le malondialdéhyde 

(MDA) (Negre-Salvayre et al., 2022). 

Notre étude a révélé une augmentation significative des niveaux de MDA dans les 

organes des rats exposés au TEB, indiquant une peroxydation lipidique accrue. Cette hausse 

pourrait être liée à la capacité du TEB à stimuler la production d'ERO, qui réagissent avec les 

acides gras polyinsaturés des membranes cellulaires. Cette interaction déclenche une réaction 

en chaîne, générant des dommages oxydatifs étendus et amplifiant la toxicité du pesticide 

(Messina et al., 2023). Ces résultats corroborent les travaux de Ben Saad et al., (2021), qui ont 

montré que le TEB inhibe les aldéhydes déshydrogénases mitochondriales (ALDH2 et 

ALDH5A), essentielles à la détoxification des produits finaux de la peroxydation lipidique. 

Cette inhibition aggrave le stress oxydatif, exacerbant les dommages cellulaires induits par le 

fongicide. 

De plus, le stress oxydatif induit une oxydation des protéines, caractérisée par la 

formation d'AOPP. Les produits de la peroxydation lipidique, comme le 4-hydroxynonenal, 

peuvent se lier aux protéines, altérant ainsi leur conformation et leur fonction (Levin, 2002). 

L'oxydation de la cystéine, bien que potentiellement réversible, peut induire des altérations 

profondes des protéines, compromettant ainsi leurs fonctions biologiques (Delattre et al., 

2005). Les espèces réactives de l'oxygène (ERO) peuvent oxyder directement les résidus 

cystéine, mais également d'autres acides aminés, entraînant la formation de produits d'oxydation 

des protéines (PCO). Ces modifications chimiques, notamment la formation de ponts disulfure 

anormaux ou l'oxydation d'acides aminés clés dans les sites actifs enzymatiques, peuvent altérer 

la structure et la fonction des protéines. Les PCO, en tant que marqueurs relativement stables, 

reflètent l'exposition chronique au stress oxydatif et peuvent ainsi servir d'indicateurs précoces 

de dommages oxydatifs protéiques. Leur accumulation à long terme contribue à la perte 

progressive de la fonction cellulaire (Garg et al., 2017).  

Nos résultats démontrent que l'exposition au TEB induit un stress oxydatif sévère chez 

le rat, caractérisé par une augmentation significative des PCO et des AOPP. Ces données 

suggèrent que le TEB est capable d'engendrer des radicaux libres qui altèrent l'intégrité des 

membranes cellulaires en oxydant les lipides et les protéines. En effet, de nombreuses études 

expérimentales convergent vers une même conclusion : l'exposition à divers pesticides, dont le 

tébuconazole, induit une augmentation significative des PCO et des AOPP au niveau de organes 
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cibles tels que le foie et les reins chez les rongeurs (Ben saad a et al., 2017 ; Ben saad b et al., 

2017 ), penconazole (Chaabane et al., 2017), deltamethrine (Ncir et al., 2020). 

 Les résultats de notre étude démontrent que l'HAS et la vitamine C exercent un effet 

protecteur significatif contre la toxicité induite par le tébuconazole. En effet, la co-

administration de ces composés a permis de réduire de manière significative les marqueurs de 

peroxydation lipidique (MDA) et d'oxydation protéique (AOPP et PCO). Ces données 

suggèrent que les polyphénols et les flavonoïdes présents dans HAS pourraient être 

responsables de cette activité antioxydante, en agissant comme de puissants capteurs de 

radicaux libres. Ces résultats soulignent l'intérêt thérapeutique potentiel de composés naturels 

pour prévenir et atténuer les effets délétères des pesticides (Leopoldini et al., 2011). 

 De plus, de nombreuses études convergent vers l'idée que les plantes riches en 

polyphénols et en flavonoïdes, exercent une activité antioxydante en modulant la production de 

radicaux libres et en inhibant la peroxydation lipidique. En effet, Les résultats de notre étude 

sont en accord avec de nombreuses recherches antérieures qui ont mis en évidence le potentiel 

antioxydant de l'Allium sativum et de la vitamine C. Ces composés naturels agissent en inhibant 

l'initiation et la propagation des réactions d'oxydation lipidique, ainsi qu'en régénérant d'autres 

antioxydants. Nos données confirment l'efficacité de ces molécules dans la protection contre 

les dommages oxydatifs induits par les pesticides : thiodicarb (Shinnawy, 2008), chlorpyrifos 

(El-Gendy et al., 2010), diazinon (Hassouna et al., 2015) et le deltamethrin (Ncir et al., 2020).  

Nos données révèlent une diminution significative de l'activité des enzymes 

antioxydantes dans les tissus de rats exposés au tébuconazole, suggérant une perturbation du 

système de défense antioxydant et une intensification du stress oxydatif. Ce déséquilibre peut 

entraîner une cascade de réactions oxydatives, conduisant à des dommages aux biomolécules 

et à une altération des fonctions cellulaires (Adwas et al., 2019 ; Afzal et al., 2023). Ainsi, En 

tant que premières enzymes impliquées dans la défense antioxydante, les SOD catalysent la 

transformation des radicaux superoxydes en peroxyde d'hydrogène. Ce dernier est ensuite 

éliminé par la catalase (CAT) et la GPx. Ainsi, ces trois enzymes agissent en synergie pour 

maintenir l'équilibre redox cellulaire (Karmakar et al., 2022 ; Saxena et al., 2022). Cependant, 

un stress oxydant intense peut saturer ces systèmes enzymatiques, comme en témoigne la 

diminution significative de leur activité observée dans nos expériences sur des rats traités au 

tébuconazole.  

En fait, la diminution de l'activité du SOD entraîne une accumulation de radicaux 

superoxydes dans la cellule. Cette surcharge en radicaux libres peut inhiber l'activité des autres 
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enzymes antioxydantes, telles que la catalase (CAT) et la glutathion peroxydase (GPx), créant 

ainsi un cercle vicieux qui amplifie le stress oxydant (Koregol et al., 2017). Nos résultats 

montrent une diminution significative de l'activité de la GPx et de la catalase chez les rats traités 

au tébuconazole (TEB). Cette baisse d'activité est principalement attribuable à la surproduction 

de peroxyde d'hydrogène induite par le fongicide (Atere et Osadolor, 2017; Zulaikhah, 2017), 

épuisant ainsi les cofacteurs essentiels au fonctionnement de ces enzymes, tels que le glutathion 

réduit et le NADPH. Cette diminution de l'activité des enzymes antioxydantes contribue à 

l'amplification du stress oxydant et pourrait expliquer les dommages observés au niveau des 

tissus.  

Ainsi, les résultats obtenus suggèrent que le tébuconazole a perturbé les mécanismes de 

détoxication cellulaire. En effet, nous avons observé une diminution significative de l'activité 

des GST dans tous les tissus étudiés. Ces enzymes impliquées dans les processus de la 

détoxification (Feng et al., 2023). De plus, les GST jouent un rôle crucial dans la réponse au 

stress oxydant en catalysant la conjugaison du glutathion (GSH) avec les produits de 

peroxydation lipidique. Cette réaction est essentielle pour neutraliser ces composés hautement 

réactifs et prévenir les dommages cellulaires (Nwogueze et al., 2021). Dans la présente étude, 

une diminution significative de l'activité des GST observée dans tous les organes étudiés chez 

les rats traités au tébuconazole suggère une altération des mécanismes de détoxification 

cellulaire. Ce déficit enzymatique contribue à l'augmentation du stress oxydant et favorise la 

peroxydation lipidique, comme en témoigne l'élévation des niveaux de malondialdéhyde 

(MDA) (Someya et Kim, 2021).  

Nos résultats révèlent que l'exposition au tébuconazole entraîne une perturbation notable 

du système de défense antioxydant, se manifestant par une baisse de l'activité des enzymes 

SOD, CAT, GPx et GST dans les tissus analysés. Ces résultats sont cohérents avec ceux obtenus 

lors d'études précédentes d’Apaydin et al., (2016) sur les effets du bendiocarb, un pesticide 

administré à une dose de 0.8 mg/kg pendant 28 jours.  

Nos résultats démontrent que l'administration d'huile d'HAS a permis de contrecarrer 

les effets délétères du tébuconazole sur le système antioxydant. En effet, l'ail a significativement 

préservé l'activité des enzymes clés de la défense antioxydante, telles que la SOD, la CAT, la 

GPx et la GST. Cette action protectrice peut être attribuée à la richesse de l'ail en composés 

bioactifs, notamment les polyphénols et les flavonoïdes, qui agissent comme de puissants 

antioxydants. Ces molécules possèdent la capacité de neutraliser les ERO produites par le stress 

oxydatif induit par le pesticide, réduisant ainsi les lésions oxydatives infligées aux biomolécules 

(Mukthamba et Srinivasan, 2016). Par ailleurs, l'HAS semble stimuler la synthèse de ces 
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enzymes antioxydantes, renforçant ainsi les défenses endogènes de l'organisme. Ce mécanisme 

de compensation permet de maintenir l'homéostasie redox cellulaire et de protéger les cellules 

contre les agressions oxydatives. Les résultats de cette étude suggèrent que l'Allium sativum 

pourrait constituer une stratégie prometteuse pour atténuer les effets néfastes des pesticides 

(Najman et al., 2020 ; Abbas et al., 2022).  

De plus, Les résultats obtenus suggèrent que l’administration de vitamine C atténue 

significativement les effets délétères du tébuconazole sur le système antioxydant. Ces résultats 

vont dans le même sens que celui d’Apaydin et al., (2016). En effet, la vitamine C, en tant 

qu'antioxydant puissant, a permis de restaurer l'activité des enzymes antioxydantes, perturbée 

par l'exposition au pesticide. Cette complémentation a permis de préserver l'équilibre redox 

cellulaire et de limiter les dommages oxydatifs tissulaires. Ces résultats confirment l'efficacité 

des antioxydants exogènes dans la prévention des pathologies liées au stress oxydatif, comme 

le suggèrent de nombreuses études.  

Par conséquent, le glutathion, tripeptide ubiquitaire dans les cellules, joue un rôle central 

dans le maintien de l'homéostasie redox. En tant qu'antioxydant non enzymatique, il agit comme 

un véritable bouclier moléculaire en captant les espèces réactives de l'oxygène (ERO) et en les 

neutralisants. Sous sa forme réduite (GSH), il constitue un réservoir d'électrons, prêt à être 

mobilisé pour réduire les molécules oxydées et protéger les biomolécules essentielles 

(protéines, lipides, ADN) contre les dommages oxydatifs. (Margaritelis et al., 2021).  

Cependant, les résultats de cette étude révèlent une diminution significative des niveaux 

de GSH dans les organes de rats traités au tébuconazole. Cette baisse de GSH peut être 

expliquée par une augmentation de sa consommation pour faire face au stress oxydatif induit 

par le pesticide. En effet, la GPx, enzyme qui utilise le GSH pour réduire le peroxyde 

d'hydrogène (H₂O₂), est fortement sollicitée dans ce contexte (Lafi et al., 2017). L'épuisement 

du GSH confirme l'intensité du stress oxydatif provoqué par le tébuconazole, perturbant ainsi 

l'équilibre redox cellulaire (Ro et al., 2023 ; Ozturk Kurt et Ozdemir, 2023 ; Aicha et al., 

2024).  

En outre, l'épuisement des réserves en glutathion réduit (GSH), observé chez les rats 

exposés au tébuconazole, est étroitement lié à l'augmentation de la peroxydation lipidique 

(LPO). En effet, le GSH, puissant antioxydant, joue un rôle crucial dans la prévention de la 

LPO en neutralisant les radicaux libres lipidiques. Sa diminution entraîne une désinhibition de 

la réaction en chaîne de peroxydation, amplifiant ainsi les dommages oxydatifs aux membranes 

cellulaires (Angelova et al., 2021). De plus, le GSH est un cofacteur essentiel des GST, 

enzymes impliquées dans la détoxication des xénobiotiques, dont le tébuconazole. La 
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conjugaison du GSH avec ce pesticide contribue à l'épuisement de ses réserves et limite ainsi 

sa disponibilité pour d'autres réactions de détoxication. Ces résultats confirment que la 

diminution du GSH est un biomarqueur fiable du stress oxydatif induit par les pesticides (Sule 

et al., 2022).  

La vitamine C, puissant antioxydant hydrosoluble, joue un rôle dans la défense 

antioxydante en neutralisant un large spectre d'espèces réactives de l'oxygène (ERO) et de 

l'azote. En agissant tant au niveau intracellulaire qu'extracellulaire, elle contribue à protéger les 

molécules biologiques (ADN, protéines, lipides) des dommages oxydatifs (Hassan et Khedr, 

2021).  

L’analyse des résultats a révélé une diminution significative des niveaux de vitamine C 

chez les rats exposés au tébuconazole. Cette diminution est attribuable au stress oxydant 

provoqué par ce fongicide, qui consomme la vitamine C pour neutraliser les radicaux libres. 

Nos résultats sont en accord avec ceux rapportés par Ben amara et al., (2017), montrant une 

diminution significative des niveaux de vitamine C dans les tissus hépatiques et les tissus rénals 

des rats exposés au methyl thiophanate (fongicide). Cette diminution de la vitamine C peut être 

attribuée à une augmentation du stress oxydatif induit par les pesticides, qui peut entraîner une 

oxydation accrue de la vitamine C et une diminution de sa biodisponibilité.  

L'exposition au tébuconazole perturbe l'équilibre redox cellulaire en inhibant les 

systèmes enzymatiques antioxydants et en stimulant la production d'espèces réactives de 

l'oxygène. Ce déséquilibre exacerbe le stress oxydatif, conduisant à une cascade de réactions 

délétères pour les biomolécules. Face à cette agression, l'organisme tente de compenser en 

activant ses propres mécanismes de défense. Cependant, lorsque l'intensité du stress oxydatif 

dépasse les capacités de ces systèmes, les dommages s'accumulent, compromettant ainsi 

l'intégrité cellulaire. Les résultats obtenus montrent que l'administration d'HAS et de vitamine 

C conduit à une augmentation significative des niveaux de glutathion et de vitamine C, 

témoignant de leur effet protecteur contre la toxicité induite par le tébuconazole. Ces molécules 

antioxydantes exercent leur action en neutralisant les radicaux libres produits en excès par ce 

fongicide. De plus, elles contribuent à renforcer les défenses antioxydantes endogènes en 

régénérant d'autres antioxydants et en favorisant la réparation des dommages oxydatifs. Ces 

résultats suggèrent que l'HAS et la vitamine C pourraient être utilisés comme agents 

thérapeutiques ou préventifs pour lutter contre les effets néfastes des pesticides (Dorrigiv et 

al., 2020 ; Robea et al., 2020).  
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L'exposition aux pesticides, tels que le tébuconazole (TEB), entraîne une inhibition de 

l'acétylcholinestérase (AChE) chez les organismes exposés, qu'ils soient cibles ou non. Cette 

inhibition enzymatique provoque une accumulation d'acétylcholine au niveau des synapses, 

perturbant ainsi la transmission neuromusculaire (Brkić et al., 2008 ; Derbalah, 2009). Nos 

résultats ont montré une diminution significative de l'activité de l'AChE cérébrale chez les rats 

traités par le TEB, confirmant les données de la littérature sur les effets neurotoxiques des 

pesticides. Cette inhibition enzymatique, couplée à l'accumulation d'acétylcholine, conduit à 

une hyperstimulation des récepteurs nicotiniques et muscariniques (Da Silva et al., 2006 ; Da 

Silva et al., 2008 ; Mansour et al., 2009 ; El- Fakharany et al., 2011). Le mécanisme d'action 

du TEB implique probablement une interaction directe avec le site actif de l'AChE, inhibant 

ainsi son activité catalytique. Cette inhibition irréversible ou réversible de l'enzyme perturbe 

l'hydrolyse de l'acétylcholine (Mani et al., 2017).  

L'oxyde nitrique (NO), bien que jouant un rôle essentiel dans de nombreux processus 

biologiques, notamment au niveau neuronal, présente une double facette. En effet, en raison de 

sa grande réactivité, il peut interagir avec d'autres molécules telles que l'oxygène (O2) et le 

peroxyde d'hydrogène (H2O2), donnant naissance à des espèces réactives de l'azote hautement 

toxiques. Ces modifications moléculaires ont des conséquences néfastes pour la cellule, 

pouvant conduire à des dommages oxydatifs, à des dysfonctionnements cellulaires et, à terme, 

à la mort cellulaire (Taleb-Senouci et al., 2009). De plus, le NO peut réagir avec le peroxyde 

d'hydrogène pour former le peroxynitrite (ONOO-), une espèce réactive encore plus puissante, 

capable d'induire des dommages oxydatifs plus étendus (Rahal et al., 2014).  

Les résultats de notre étude montrent une augmentation significative des taux 

plasmatiques d'oxyde nitrique (NO) chez les rats traités par le tébuconazole (TEB). Cette 

élévation de ce radical libre pourrait être expliquée par une augmentation du taux des radicaux 

libres, une inflammation chronique et une stimulation du système immunitaire (Kurban, 2008).  

Par ailleurs, L'administration de l’HAS et de vitamine C a permis de restaurer 

significativement l'activité de l'AChE et de réduire les niveaux plasmatiques de NO. Ces 

résultats suggèrent que l'HAS et la vitamine C exercent un effet protecteur en atténuant le stress 

oxydatif et en modulant la réponse inflammatoire induite par le pesticide. Ces données sont en 

accord avec les travaux de Ncir et al., (2020) et de Righi et al., (2020), qui ont montré l’effet 

protecteur d’HAS et de la vitamine C.  

Afin d'approfondir notre compréhension des effets toxiques du TEB au niveau 

cellulaire, nous avons procédé à une analyse histologique de quelques organes. Cette approche 
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complémentaire vise à corroborer les résultats biochimiques obtenus précédemment et à 

identifier d'éventuelles altérations tissulaires induites par le TEB.  

Les altérations histologiques observées au niveau du foie des rats traités au tébuconazole 

sont caractéristiques d'un stress oxydatif sévère, se manifestant par une congestion 

centrolobulaire prononcée et une infiltration des cellules inflammatoire. Ces résultats sont en 

accord avec les travaux d’Alipanah et al., (2022) qui ont démontré que le chlorpyrifos induit 

une peroxydation lipidique significative et une production accrue de radicaux libres, entraînant 

des dommages oxydatifs aux membranes cellulaires hépatiques. De plus, les lésions observées, 

suggèrent une altération profonde de la fonction hépatique, en cohérence avec les études de 

Karaboduk et al., (2024) qui ont rapporté des effets hépatotoxiques similaires du tébuconazole 

chez le rat, liés à un mécanisme impliquant le stress oxydatif et l'inflammation.  

En revanche, les résultats obtenus démontrent le potentiel hépatoprotecteur de l'Allium 

sativum. En effet, l'HAS a permis de contrecarrer les effets délétères du tébuconazole sur le 

foie, en préservant l'intégrité des membranes cellulaires. Ce mécanisme d'action pourrait être 

lié à la capacité des composés phénoliques de l'HAS à neutraliser les radicaux libres et à inhiber 

les réactions d'oxydation lipidique, comme cela a été démontré dans de nombreuses études 

(Ncir et al., 2016 ; RO et al., 2023).  

De même, l'association du tébuconazole à la vitamine C a permis de limiter 

significativement les lésions hépatiques induites par le fongicide. Ce résultat s'explique par le 

puissant pouvoir antioxydant de la vitamine C, qui a neutralisé les radicaux libres générés par 

le tébuconazole, réduisant ainsi les dommages oxydatifs au niveau des membranes cellulaires 

hépatiques. Nos résultats sont en accord avec de nombreuses études ayant démontré l'efficacité 

de la vitamine C dans la prévention des lésions hépatiques induites par des agents toxiques 

(Tahoun et al., 2018 ; El-Sheikh et al., 2024).  

Les paramètres biochimiques sont corrélés également avec l’étude histologique rénale. 

En fait, l’histologie rénale des rats traités par le TEB a présenté une dilatation tubulaire et une 

dégénérescence de glomérule rénale. Les résultats de l’étude histologique du rein obtenus dans 

le présent travail sont concordés avec les rapports précédents sur la néphrotoxicité induite par 

le TEB.  

Nos résultats sont en accord avec ceux de Ben Saad b et al., (2017), qui ont mis en 

évidence des altérations histologiques rénales significatives chez les rats exposés au 
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tébuconazole. Cependant, l'administration concomitante d'HAS a permis de restaurer une 

architecture rénale proche de la normale, suggérant un effet néphroprotecteur marqué de l'HAS. 

Ces résultats confirment le potentiel antioxydant de l'Allium sativum dans la prévention des 

lésions rénales induites par des agents toxiques (Dorrigiv et al., 2020 ; El khasmi et Farh, 

2022).  

Par ailleurs, la vitamine C a exercé un effet protecteur significatif sur les tissus rénaux 

en réduisant de manière significative les dommages induits par le tébuconazole. Ce résultat peut 

être expliqué par la capacité de la vitamine C à renforcer les mécanismes de défense 

antioxydants cellulaires et à stimuler les processus de réparation tissulaire (Tahoun et al., 2018 

; Makhlouf et al., 2021). 
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Conclusion 

Ce travail de recherche vise à étudier les différents facteurs qui induisent un état de 

stress oxydatif suite à l’exposition au TEB. Afin de mieux comprendre et de limiter les effets 

cytotoxiques et oxydatifs de cet agent polluant, nous avons exploré l'impact de l'administration 

de deux types d'antioxydants : un antioxydant naturel, l'huile d'Allium sativum, et un 

antioxydant synthétique, la vitamine C. 

Les résultats expérimentaux ont montré que l'administration de TEB à une dose de 100 

mg/kg PC par voie orale chez les rats pendant 4 semaines induit une toxicité multi-organes. 

Cette toxicité se manifeste par des altérations hépatiques, rénales et hématologiques, ainsi que 

des perturbations du métabolisme lipidique. Ces effets sont associés à un stress oxydatif sévère, 

qui perturbe les systèmes de détoxification de l'organisme tout en affaiblissant ses défenses 

antioxydantes naturelles. En outre, des observations chez les animaux traités ont révélé des 

changements notables, tels qu'une modification de la consommation alimentaire, une croissance 

ralentie et des perturbations hématologiques. Les analyses biochimiques ont confirmé ces 

résultats, mettant en évidence des dysfonctionnements hépatiques et rénaux, en plus d'un stress 

oxydatif marqué. 

Cependant, l’administration d'antioxydants naturels et synthétiques a montré des effets 

positifs. Une amélioration significative a été observée au niveau de la croissance générale des 

rats, des paramètres physiologiques, ainsi que des indicateurs biochimiques hépatiques et 

rénaux. De plus, une réduction du stress oxydatif a été notée, suggérant que ces suppléments 

peuvent atténuer les effets délétères du TEB. 

Dans cette optique, plusieurs perspectives s'offrent pour approfondir cette recherche. 

Tout d'abord, la purification et la caractérisation des composés actifs présents dans l'huile 

d'Allium sativum pourraient permettre d'identifier les mécanismes sous-jacents à son efficacité. 

Ensuite, prolonger la durée d'exposition permettrait d'étudier les effets à long terme du TEB, 

ainsi que l’apparition de pathologies chroniques. Il serait également pertinent d’étendre cette 

étude à d’autres espèces animales pour mieux extrapoler les résultats à l’homme. Enfin, 

l’impact du TEB et des antioxydants sur la fertilité masculine devrait être évalué, afin de 

détecter d’éventuels effets sur la reproduction. 
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Annexes 

 

 

Annexe 01 : Courbe d'étalonnage de l'acide gallique (0.2mg/ml). 
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Annexe 02 : Courbe d'étalonnage de la quercetine (0.15mg/ml). 
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Annexe 03 : Courbe d'étalonnage de la catéchine 

(0.3mg/ml). 

Annexe 04 : Courbe d'étalonnage de l’acide ascorbique (0.6mg/ml). 
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Annexe 05 : Courbe d'étalonnage de Trolox (0.5mg/ml). 

 

 

Annexe 06 : Composition de l’aliment pour 1 kilogramme de nourriture (ONAB,Bejaïa). 

Matière alimentaire Quantité en g/kg d'aliment Pourcentage (%) 
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Annexe 07 : Courbe d'étalonnage de la BSA (1mg/mL). 

 

 

 

Annexe 08 : Courbe d'étalonnage de la Vit C (1mg/mL). 
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Annexe 09 : Courbe d’étalonnage du nitrite de sodium (NaNO2). 
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Abstract: The present study focused on the protective efficacy of Allium sativum oil (ASO) against tebuconazol (TEB)-induced oxidative stress in the liver of 
adult rats. Thirty-two rats were randomly divided into four groups of eight each: group I served as control rats, group II was treated with TEB (100 mg/kg bw), 
group III received ASO (5ml/kg bw). The animals of group IV were treated with TEB and ASO, during 4 weeks. The obtained results showed that TEB induced 
a significant change of some hematological parameters, including red blood cells (RBC), haemoglobin content (Hb), haematocrit (Ht), white blood cells (WBC) 
and platelet (Plt) compared to the control group. Moreover, while the total cholesterol levels and the activities of aspartate aminotransferase (AST), alanine amino-
transferase (ALT), alkaline phosphatase (ALP), lactate dehydrogenase (LDH) and γ-Glutamyltranspeptidase (γGT) significantly increased due to TEB administra-
tion, the concentrations of plasma total protein, albumin and triglyceride considerably decreased. Furthermore, the exposure to TEB significantly increased the 
malondialdehyde (MDA), protein carbonyl (PCO) and advanced oxidation protein products (AOPP) levels and decreased glutathione peroxidase (GPx), superoxide 
dismutase (SOD), catalase (CAT) and glutathione-S-transferase (GST) activities in the hepatic tissues. The results were confirmed by the histological impairments. 
Besides, the co-administration of ASO improved the status of all studied parameters. Therefore, our investigation revealed that ASO had protective effects against 
TEB-induced liver injury, which could be attributed to its phenolic compounds.

Key words: Tebuconazole; Allium sativum; Hepatotoxicity; Oxidative stress.

Introduction

The use of pesticides in agriculture remains the most 
effective method for the protection of plants and animals 
from a large number of pests (1). Tebuconazole is a very 
effective fungicide used for the control of mildew and 
rust on wheat, barly, rice, fruits and vegetables (2). It 
belongs to the group of triazole fungicides, whose mode 
of action is by the inhibition of the activity of lanosterol 
14α-demethylase (CYP51), resulting in the membrane 
disruption and subsequent inhibition of cell growth (2,3). 
The disadvantages of fungicides include their toxicity to 
humans, animals, useful plants and the persistence (long 
life) of some of these chemicals in the environment (4). 
TEB is a potent xenobiotic to which exposure can cause 
metabolic alterations and the death of different organ-
isms (5). The exposure to TEB produces immunological 
neurobehavioral and neuropathological deficiency (6) 
and cause cancer, reproductive and development toxic-
ity, as well as various other effects. The most sensitive 
endpoints used for risk assessment include the effects on 
the liver, spleen and the adrenal glands (7).

TEB could cause oxidative stress in many organ-
isms, leading to the production of free radicals (8). Cells 
have enzymatic and non-enzymatic scavenger systems 
against these free radicals (9). The imbalance between 
defense and free radical production systems causes le-
sions at the level of the body cells (10).

To counteract oxidative stress, endogenous and ex-
ogenous antioxidants play a crucial role to remove ROS. 
They act as free radical scavengers preventing cells and 
tissue damage. Exogenous antioxidants obtained from 
natural sources are considered relatively safe and with-
out undesirable side effects (11) 

Many medicinal plants have interesting biological 
and pharmacological activities and are used as thera-
peutic agents (12). Garlic (Allium sativum L.) belongs to 
the Alliaceae family (13). It is a popular spice in cook-
ing and it is widely used as a medicinal herb across the 
globe. Garlic and its components have a variety of ben-
eficial biological activities. It has been proved to elicit 
antimicrobial, antihypertensive, hypolipidemic, hepa-
toprotective, antidiabetic, and insecticidal properties 
(14). The immunomodulation and antitumor activities 
of garlic have also been reported (15). Studies carried 
out on garlic have reported the presence of two main 
classes of antioxidant components, namely flavonoids 
and polyphenolics. These are likely to play an impor-
tant role in the widely demonstrated biological effects 
of garlic (16).

Garlic oil behaves as a nutraceutical compound, 
with numerous applications in food and pharmaceuti-
cal industries such as the flavoring some cuisine such 
as salads, and sauces; reducing blood pressure, and 
preventing cancer and cardiovascular diseases through 
reducing serum LDL cholesterol and triglyceride (17). 
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In addition, this oil has divergent effects on the target 
organ and host tissues that reflect its modulatory role in 
cell proliferation. It has been reported to scavenger free 
radical species (18), and used to protect humans against 
oxidative stress. Garlic possesses potential health-pro-
moting effects due to its high phenolic phytochemical 
content. It is also a source of natural antioxidants (19). 
The objective of this work is to study the protective ef-
fect of Allium sativum against tebuconazole-induced 
oxidative damage and hepatotoxicity in adult male rats.

Materials and Methods

Chemicals
Tebuconazole (C16H22ClN3O) is a triazole fungicide 

(Figure 1); CAS chemical name: [(RS)-1-p-chloro-
phenyl]-4, 4-dimethyl-3-(1H-1,2,4-triazol-1-ylmethyl) 
pentan-3-ol]. The commercial formulation studied in 
the present work was Medalion®. The latter contained 
430g/L of tebuconazole as the active ingredient, and 
was produced by Rotam Agrochemical (HK) Co. Ltd. 
All other chemical products used in this study were pur-
chased from Sigma Chemical Co. (StLouis, France).

Plant material
A. Sativum oil was obtained from a local commercial 

market (it was produced by El Captain Company-CAP 
PHARM- grow and extracted in Egypt).

Total phenolic contents
The total phenolic content was measured with the 

Folin-Ciocalteu reagent according to the procedure de-
scribed by Bouaziz et al (20). Gallic acid was used as 
a reference standard, and the results were expressed as 
milligram gallic acid equivalent (mg GAE/g ASO).

Total flavonoid contents
Flavonoid contents was determined by the method 

of Zhishen (21). Flavonoid content was estimated using 
catechin as a standard, analytical results are expressed 
in milligrams of catechin equivalents (mg CE/g ASO).

Determination of total condensed tannin contents
The total amount of condensed tannin was deter-

mined spectrophotometrcally according to Hagerman 
and Butler (22). The amount of condensed tannins was 
estimated using catechin as a standard, and the analyti-
cal results were expressed in milligrams catechin equiv-
alents (mg CE/g ASO).

Diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) free radical 
scavenging activity assay 

The antioxidant activity of ASO was firstly evalu-
ated by monitoring its ability in quenching the stable 
free radical DPPH. The radical scavenging activity of 
ASO against DPPH free radicals was measured using 
the method of Bouaziz et al (23). Ascorbic acid was 
used as a positive control. The DPPH radical scaveng-
ing activity was calculated according to the following 
equation: PI (% inhibition) = 100 (AT− AS)/ AT . Where 
AT is the absorbance of the control (total) and AS is the 
absorbance in the presence of the extract (sample).

Total antioxidant capacity assays
The total antioxidant capacity (TAC) was determined 

using the method of Prieto et al (24). The TAC was ex-
pressed as mg vitamin C equivalent (mg Vit C/g ASO).

The TAC of ASO was also estimated by ABTS meth-
od according to Turoly et al (25). The stock solution of 
the ABTS radical was prepared by dissolving 38.4mg 
of 2,2- azinobis (3-ethylbenzthiazoline-6-acid) (ABTS) 
in potassium persulfate solution (2.4mM). The working 
solution was obtained by diluting the stock solution of 
the ABTS radical cation with methanol to obtain an ab-
sorbance of 0.7 0.002 at 730 nm.

Animals and experimental procedure
Thirty-two Wistar male rats with body weight 

290±20 g were used in this study. They were obtained 
from Pasteur institute (Algiers, Algeria), and acclimated 
for 2 weeks prior to experimentation. They were housed 
in cages at 25±2°C and provided with water and stan-
dard diet. The rats were randomly divided into four 
groups of eight each.

−	 Group I (C): served as controls.
−	 Group II (TEB): received, via force-feeding 

with TEB (100mg/kg bw).
−	 Group III (ASO): received, via force-feeding 

with ASO (5ml/kg bw).
−	 Group IV (TEB+ASO): received both TEB and 

ASO.
The dose of TEB used in this study represented 1/17 

of LD50 (1700mg/kg bw). This dose was used by previ-
ous investigations since it is toxic but not lethal to rats 
(8). The dose of ASO used in our study and in other 
findings gave high protection against stress conditions 
in several tissues (18).

Samples preparation

Blood collection
At the end of the experiment, all rats were fasted 

overnight and sacrificed by cervical decapitation. Prior 
to sacrifice, blood was collected and divided into two 
portions. The first portion was transferred into tubes 
containing EDTA for the determination of hematologi-
cal parameters. While the remaining blood was placed 
into tubes containing heparin and centrifuged at 3000 
rpm for 15min to separate the plasma for biochemical 
analyses.

Preparation of liver homogenates
Livers were rapidly excised and washed in 0.9% 

NaCl solution, blotted with filter paper, and immediate-

Figure 1. Chemical structure of tebuconazol.
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Glutathione-S-transferase (GST) activity was mea-
sured according to Habig et al (33). The extinction co-
efficient used for GSH-CDNB was 9.6 mM.cm. The 
activity was expressed as nmol CDNB/min/mg protein.

Evaluation of reduced Glutathione levels
Reduced glutathione (GSH) activity was measured 

by the method of Weekbeker and Cory (34). The total 
GSH content was expressed as nanomoles GSH/mg of 
protein. The absorbance was recorded at 412 nm.

Measurement of vitamin C levels 
The determination of vitamin C content in the liver 

tissue was performed as described by Jacques-Silva et al 
(35). The absorbance was measured at 540nm, and the 
results were expressed as micromoles/g tissue. 

Determination of plasma nitric oxide levels
The nitric oxide (NO) level was determined by the 

method of Green et al (36). The nitrite concentration in 
the samples was determined with ELISA reader (nin-
dray MR-96 A). The results were expressed as micro-
moles/mg protein.

Histopathological examination
Immediately after sacrifice, small pieces of liver 

from rats in all studied groups was fixed in formol so-
lution, then passed through ethanol and xylene series 
kept in paraffin in a stove (Leica TP 1020) before being 
embedded in paraffin blocks (Leica EG 1160). Paraf-
fin blocks were sliced at 3-4μm (Leica RM 2125 RTS), 
stained with hematoxyline and eosin and examined by 
light microscope (37).

Statistical analysis
The results are presented as the mean ±SD for five 

rats per group. The statistical significance of difference 
between groups was analyzed by Student’s test (Micro-
soft® Office Excel® 2010). The level of significance was 
set at p≤0.05.

Results

Antioxidant activity of Allium sativum Oil
In this study, ASO was analyzed for its proximate 

composition and antioxidant activity (Table 1). The re-
sults showed that ASO contained 1.67mg of the total 
polyphenols, 1.61 mg of flavonoids and 0.95 mg of con-

ly homogenized in trisbuffer solution (TBS: 50mm Tris, 
150mm NaCl, pH 7.4) under ice cold conditions. The 
liver homogenate was later centrifuged at 10.000rpm 
for 15  min at 4 °C and the resultant supernatant was 
stored at -20°C for the assay of oxidative stress related 
parameters.

Hematological parameters
Blood samples in EDTA tubes analyzed for hema-

tological parameters (RBC, WBC, Hb, HT and PLT) 
were determined by electronic hematological counter 
(ERMA INC, model PCE-210N).

Biochemical parameters    
The determination of protein, bilirubin, albumin and 

enzymes markers in plasma were measured using com-
mercial colorimetric kits. The activities of transaminases 
(ALT and AST), ALP, γGT and LDH were assayed us-
ing commercial kits from Spinreact (SPINREACT.S.A/
SAU. Ctra. Santa Coloma, 7 E-17176SANT ESTEVE 
DE BAS (GI) SPAIN). 

Protein assays
Protein content in liver was measured spectrophoto-

metrically at 595 nm according to the method of Brad-
ford (26), using bovine serum albumin as a standard.

Estimation of lipid peroxidation levels
The lipid peroxidation (LPO) activity was measured 

by the method of to Buege and Aust (27). The malondi-
aldehyde (MDA) values were expressed as nomoles of 
MDA/mg protein. 

Determination of advanced oxidation protein prod-
uct levels

The liver levels of advanced oxidation protein prod-
ucts (AOPP) were determined according to the method 
of Kayali et al (28). The AOPP concentration in each 
sample was calculated using the extinction coefficient 
of 261 cm-1mM-1. The results were expressed as nmoles/
mg protein.

Determination of protein carbonyl levels 
Protein carbonyl (PCO) was measured using the 

DNPH method according to Reznick and Packer (29). 
The PCO content was expressed as nmoles/mg protein. 
The results were measured spectrophotometrically at 
370 nm. 

Estimation of antioxidant enzymes activities
Glutathione peroxidase (GPx) activity was measured 

according to the procedure of Flohe and Gunzler (30). 
The enzyme activity was expressed as micromoles of 
GSH oxidized/min/mg protein. 

The superoxide dismutase (SOD) activity was evalu-
ated using the method of Asada et al (31). A unit of SOD 
is defined as the amount of enzyme that inhibits by 50%  
photoreduction of nitro bleu tetrazolium (NBT). En-
zyme activity was expressed as U/mg of protein.

Catalase activity (CAT) was measured according to 
the method of Aebi (32). The change of H2O2 absor-
bance in 1min was measured at 240 nm. Catalase activ-
ity was calculated and expressed in µmol H2O2/min/mg 
protein.

Parameters Contents
Total phenolic content (mg GAE/100 g of 
ASO) 1.67±0.05

Total flavonoid content (mg QAE/g ASO) 1.61±0.02
50 % scavenging concentration (mg/ml) on 
DPPH radical 72.50±2.42

Condensed tannins (mg CAE/g NSO) 0.95±0.07
ABTS [TEAC] 1.17±0.02
TAC (mg of ascorbic acid E/ g ASO) 1.50±0.16

GAE: gallic acid equivalent, QAE:quercetin acid equivalent, CAE: 
catechin acid equivalent.

Table 1. Amounts of total phenols content, total flavonoids and 
condensed tannins levels, antiradical DPPH, ABTS and TAC in 
Allium sativum oil.
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densed tannins. The estimation of antioxidant activity 
DPPH revealed an IC50 value of 72.5 µg/ml. However, 
the value of ASO on ABTS radical-scavenging activity 
was 1.17mg with the total capacity antioxidant (TAC) 
equal to 1.5 mg.

Body, absolute and relative liver weight, food and 
water intakes

During the experimental period, no observed mor-
tality was detected in any experimental group. More-
over, while the daily food intakes decreased in TEB-
treated rats, the daily water consumption increased in 
rats treated with TEB compared to the control group. 
A significant decrease of body weight was observed in 
TEB-treated group. Absolute and relative liver weights 
increased in TEB-treated group compared to the control 
(Table 2).

Hematological estimations
Table 3 shows the hematological parameters under 

the different experimental procedures. The TEB treated 

rats showed lower RBC, HB and HT compared with 
control group. Although TEB significantly raised WBC, 
no significant change was observed in PLT when com-
pared with the control. The co-administration of ASO 
restored the hematological parameters to near normal 
values when compared to TEB-treated groups.

Biochemical analysis
The toxicology results of TEB on biochemical pa-

rameters are presented in Table 4. The total cholesterol 
levels and the activities of AST, ALT, ALP, LDH and 
was increased in rats treated with TEB compared to nor-
mal group. Albumin, total protein and triglyceride con-
centrations decreased in TEB treated group compared to 
the control. Supplementation of ASO of the TEB-treat-
ed group produced recovery in the above mentioned 
biochemical variables.

NO levels
In this study, plasma nitric oxide significantly in-

creased compared with the controls (Table 4). Interest-

Parameters Control TEB ASO TEB+ASO
Initial body weight (g) 297.14±21.2 297.12±21.54 294.14±12.68 296.13±21.69
Final body weight (g) 331.6±12.3 288.8±12.39*** 322.4±9.63 316.4±20.19##

Absolute liver weight (g) 7.73±0.47 11.02±1.32*** 8.59±0.56 8.84±1.34##

Relative liver weight (g/100g bw) 2.33±0.18 3.83±0.57*** 2.67±0.22 2.82±0.58*.##

Food intake (g/day/rat) 19.56±0.87 14.96±3.66* 17.18±4.25 16.81±1.74*
Water intake (mL/day/rat) 24.9±0.62 28.9±3** 21.45±2.01 28.66±5.87

Table 2. Initial and final body weights, absolute and relative liver weights. Food and water intake of control and rats treated with TEB, 
ASO, or their combination (TEB+ASO) during 4 weeks.

Values are expressed as means±SD; n=8 for each treatment group. Significant difference: (*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001) compared 
with control group, (##p<0.01) compared with TEB+ASO.

Parameters Control TEB ASO TEB+ASO
RBC (106/μL) 10.48±0.75 9.26±0.93** 10.3±0.67 10.15±0.48#

WBC (103/μL) 7.66±1.00 12.6±1.21*** 8.08±0.97 9.84±2.00*.##

Hb  (g/dL) 21.12±1.74 17.26±1.89** 20.84±2.02 19.22±1.55*.#

HT (%) 50.48±4.34 42.58±4.47** 45.34±5.15 48.4±2.96#

PLT  (103/μL) 555.4±59.12 515.6±33.93 592.6±58.09 551.8±33.16
RBC: red blood cell; WBC: white blood cell; Hb: Hemoglobin; Ht: Haematocrit; PLT: Platetet. Values are expressed 
as means±SD; n=8 for each treatment group. Significant difference: (*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001) compared 
with control group,(#p<0.05, ##p<0.01) compared with TEB+ASO.

Table 3. Change in hematological parameters of control and rats treated with TEB, ASO or their combination 
(TEB+ASO) after 4-week treatment.

Parameters Control TEB ASO TEB+ASO
AST (U/L) 154.8±18.89 183.2±16.05** 132.4±9.44 152.2±27.95#

ALT (U/L) 54.6±7.86 83.2±8.37*** 52.2±6.79 64.6±8.01*.##

ALP (U/L) 17.4±45.61 329.8±50.98*** 157.6±54 230.4±69.76##

LDH (U/L) 847±185.20 1073.4±134.88* 890.4±17.70 855.2±158.51#

GGT (U/L) 2.8±2.28 6.6±2.07** 4.6±1.94 5.00±1.87##

Total bilirubin (mg/L) 0.46±0.54 1.6±0.89 0.4±0.54 1.00±0.1
Total protein (g/L) 84.4±3.28 76.6± 3.13** 82± 2.54 81.6±2.07##

Albumin (g/dL) 27.4±1.67 21±2*** 27.2±0.83 25±1.22**.##

NO (μmoles/g protein) 1.05±0.34 1.84±0.09** 1.11±0.35 1.52±0.15*.##

Table 4. Serum markers of control and rats treated with TEB, ASO, or their combination (TEB+ASO) after 4-week treatment.

AST: Aspartate aminotransferase; ALT: Alanine aminotransferase; LDH: lacatate dehydrogenase; ALP: alkaline phosphatase; γGT: 
γ-Glutamyltranspeptidase; NO: Nitric oxide. Values are expressed as means±SD; n=8 for each treatment group. Significant difference: 
(*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001) compared with control group, (#p<0.05, ##p<0.01) compared with TEB+ASO.
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ingly, the co-administration of ASO modulated the NO 
levels in liver homogenate.

Antioxidant enzyme activities
GPx, SOD, CAT and GST activities were presented 

in Table 5. All the antioxidant enzyme activities de-
creased significantly in the TEB-treated group compared 
to the control. However, ASO conferred a protective ef-
fect because rats co-treated with ASO had significantly 
increased antioxidant enzyme activities when compared 
to the control.

MDA, AOPP, PCO, GSH and vitamin C levels
In the present study, the levels of MDA, AOPP and 

PCO were significantly elevated in TEB-treated group 
(Table 6). The administration of ASO ameliorated 
MDA, AOPP and PCO levels in (TEB+ASO) group 
compared to that of TEB. The levels of GSH and vita-
min C decreased significantly in the TEB-treated group 
compared to the control. However, the supplementation 
of ASO has significantly restored GSH and vitamin C 
compared to the TEB-treated group (Table 6).

Histopathological results
Under light microscope, the histopathological analy-

ses of liver tissue of rats exposed to TEB (Table 7 and 
Fig. 2) revealed an inflammatory cell infiltration (black 
arrow) with degenerative changes in hepatocytes (white 
arrow) and cell apoptotic (yellow arrow) (Fig.2B). 
Furthermore, the combined treatment of TEB+ASO 
showed inflammatory cell infiltration (black arrow) and 
normal cells morphology compared to TEB-treated ani-
mals (Fig. 2D). On the other hand, the liver of control 

(Fig. 2A) and liver of ASO-treated animals showed nor-
mal hepatic tissue (Fig.2C).

Discussion

The preliminary phytochemical analysis revealed 
that different active constituents are present in ASO, 
such as phenols, flavonoids and condensed tannin. Phe-

Parameters Control TEB ASO TEB+ASO
GPx (μmoles GSH/min/mg prot.) 3.9±0.86 1.73±0.7*** 4.42±1.8 2.82±0.62*.##

SOD (unit/mg prot.) 46.77±2.51 43.24±2.89* 45.91±3.95 45.71±3.95
Catalase (µmol/min/mg prot.) 76.26±4.13 67.68±3.97** 76.01±4.56 73.01±4.21#

 GST (nmoles CDNB/min/mg prot.) 0.12±0.03 0.05±0.02* 0.1±0.01 0.09±0.01#

GPx: Glutathione peroxidase, SOD: superoxide dismutase, GST: Glutathione-S-transferase.

Table 5. Antioxidant enzymes activities in liver of control and rats treated with TEB, ASO, or their combination (TEB+ASO) after 
4-week treatment.

Parameters and treatments Control TEB ASO TEB+ASO
MDA (nmol/mg prot) 8.72±2.19 15.45±3.8** 9.42±2.83 11.35±3.64#

AOPP (nmol/mg prot.) 7.28±1.22 11.87±4.49* 7.58±3.6 7.42±1.95#

PCO (nmol/mg protein) 30.98±9.69 44.32±5.18** 32.57±5.81 40.24±0.39*.#

GSH (nmol/mg prot) 2.17±0.25 1.16±0.41*** 2.08±0.36 1.76±0.43*.#

Vitamin C (μmol/mg prot.) 0.17±0.004 0.13±0.01** 0.16±0.005 0.16±0.009#

MDA: malondialdehyde, AOPP: advanced oxidation protein products, PCO: protein carbonyls, GSH: reduced glutathione. Values are expressed 
as means±SD; n=8 for each treatment group. Significant difference: (*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001) compared with control group, (#p<0.05) 
compared with TEB+ASO.

Table 6. Oxidative stress parameters in liver of control and rats treated with TEB, ASO, or their combination (TEB+ASO) after 4-week treatment.

Parameters and treatments Control TEB ASO TEB+ASO
Degeneration of hepatocytes - ++ - -
Inflammatory cells infiltration - +++ - +
Apoptotic cells - + - -

(−) indicates normal, (+) indicates mild, (++) indicates moderate and (+++) indicates severe.

Table 7. Histopathological examination of liver tissue of control and rats treated with TEB, 
ASO, or their combination (TEB+ASO) after 4-week treatment.

Figure 2. Histopathological changes in rat’s liver in different 
groups. Liver section (×400) of rat treated with (A): control show-
ing central vein surrounded by normal hepatocytes. (B): TEB 
(100  mg/kg) showing, inflammatory cells infiltration (black ar-
row), Degeneration of hepatocytes (white arrow) and apoptotic 
cells (yellow arrow). (C): ASO (5 ml/kg) showing normal appear-
ance of hepatocytes. (D): TEB+ASO (100mg/kg; 5ml/kg) showing 
inflammatory cells infiltration (black arrow)
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nolic compounds, in general, and flavonoids, in particu-
lar, have the ability to provide protection against oxi-
dative stress. However, the presence of flavonoids and 
phenolic compounds in ASO could be considered re-
sponsible for converting antioxidant ability. The stable 
DPPH radical is widely used to evaluate the free radi-
cal-scavenging activity in many plants (38). The anti-
oxidant activities of Allium sativum were determined by 
ABTS and DPPH radical scavenging assays. Therefore, 
the protective effects of Allium sativum are due to their 
antioxidant and radical scavenging capacities (39-41).

The exposure to TEB caused a significant decrease 
in the body weight gain, which could be explained ei-
ther by the decrease in food consumption and/or by the 
toxicity induced by this toxicant (42). However, we ob-
served a significant increase in water consumption as 
shown in TEB-treated groups, which could be justified 
by the mechanism to counteract the toxicity induced by 
this fungicide (11). The additional effects of TEB treat-
ment revealed an increase in the relative liver weight. 
This elevation might be due to the edema observed in 
the liver tissue and a marker of inflammation. In fact, an 
increase in the absolute liver weight and relative liver 
weight can be caused by some pesticides in experimen-
tal animals (43,44). 

The hematological findings showed a significant 
decrease in RBC, Hb and Ht levels, indicating hae-
molysis and shrinkage of RBC by TEB, which results 
in rat anemia. Our findings suggest that the decrease 
in RBC counts occurred due to the excessive damage 
to the erythrocytes or inhibition of erythrocyte forma-
tion, which is in accordance with the findings reported 
by Kasmi et al (45), Hossen et al (46). Moreover, WBC 
count is a marker of systemic inflammation, whose level 
increased in the group treated with TEB, which might 
be an indicative of the animals defense immune system 
(47), It could also be due to the tissue damage and ne-
crosis caused by the pesticide (48). Moreover, the treat-
ment of the rats with ASO rescinded the induced anemia 
by TEB, which may be due to the antioxidant effect of 
ASO (49).

The measurement of plasma biochemical parameters 
showed that ALT, AST, γGT, LDH, and ALP increased 
in TEB-treated rats. The increase in the activities of 
these enzymes indicates a dysfunction of liver tissue. 
This elevation reflecting hepatocellular injury and ne-
crosis led to the damage of hepatocytes (50).

 Interestingly, the treatment with ASO reduced the 
activities of these enzymes. The antioxidants in ASO 
are able to counteract or minimize the undesirable ef-
fects induced by TEB (16). Furthermore, the albumin 
and total protein levels significantly decreased in TEB-
treated rats. This reduction may be due to the decrease 
in the functional ability of liver cells under the effect 
of TEB. Moreover, the reduction of albumin means the 
low ability to synthesize protein in the liver (51).

In addition, TEB treatment caused significant in-
crease in the total cholesterol contents. This increment 
may be based upon the effect of pesticides on the cell 
membrane permeability of liver. Therefore, the incre-
ment in total cholesterol contents may be due to the 
hepatic bile ducts blockage that stops or reduces the 
secretion of cholesterol into the duodenum portion of 
the small intestine. The enhanced levels of cholesterol 

may be a sign of hepatic damage. Increased  cholesterol 
level has been recorded by Badgujar et al (52) in rats 
exposed to Bendiocarb an insecticide (53). However, a 
significant decrease in the concentration of triglyceride 
was observed in TEB- treated rats. Our study is in ac-
cordance with previous findings which denoted that rats 
exposed to an insecticide (54).

Oxidative stress induction involves an excessive 
production of reactive oxygen species (ROS), resulting 
from impaired balance between the ROS generation and 
antioxidant defense capability, which could affect lipid 
peroxidation and membrane integrity. Many pesticides 
were found to induce oxidative stress, leading to the 
generation of free radicals and alternation of antioxi-
dant or oxygen free radical scavenging enzyme system 
(4). MDA levels are often measured to determine the 
degree of lipid peroxidation in the cell (55). In the pres-
ent study, TEB induced lipid peroxidation in the liver of 
adult rats as revealed by a marked elevation in MDA. 
This might be the result of an increased generation of 
free radicals in the liver tissue of rats (56).

AOPP is another marker of oxidative stress and pro-
tein oxidation (8). Protein carbonylation is an indica-
tor of the oxidative modification of proteins. Besides, 
ROS altered protein and led to the formation of car-
bonyl, which is non-reversible, causing conformational 
changes and decreases in the enzyme catalytic activi-
ties, resulting in the breakdown of proteins by prote-
ases. The PCO levels were also found to increase in the 
TEB-treated rats. These results are in agreement with 
Chaâbane et al (11). In our study, TEB treatment pro-
duced the elevation in the levels of AOPP and PCO. 
This increase could be justified by the generation of the 
reactive species of oxygen, as reported by Ben Saad et 
al (6). ASO protected the hepatic cell from oxidative 
damage induced by TEB, which was demonstrated by 
inhibiting the elevation of MDA, AOPP and PCO levels 
in intoxicated groups. This might be attributed to the 
free radical scavenging property of the oil (57,58).

Antioxidant enzymes (CAT, SOD, GPx, and GST) 
are considered to be the first line of cellular defense 
against oxidative damage (59). A redox balance be-
tween prooxidants and antioxidants is essential for the 
normal cellular functioning (52).  The present study has 
shown a decrease of antioxidant enzyme in TEB-treated 
rats. These decreased activities evidently indicate that 
TEB can increment free radicals produced in the oxida-
tive stress process (53). GSH is an intracellular reduc-
tant that protects cells against free radicals, peroxides 
and other toxic compounds. In addition, GSH is central 
to the cellular antioxidant defenses, which acts as an es-
sential cofactor for antioxidant enzymes including GPx 
and GST (60).

Moreover, GSH and vitamin C are an effective re-
ductive non-enzymatic antioxidant that provides a sec-
ondary line of defense against intracellular harmful 
effects of free radicals (61). GSH is able to regenerate 
the most important antioxidants, vitamins C and E (62). 
Regarding vitamin C, a soluble vitamin with effective 
properties in scavenging free radicals (45). In the pres-
ent study, TEB treatment caused a significant decrease 
in the level of GSH in liver tissues. The reduction in 
GSH is indicative of oxidative stress (63). The obtained 
results also exhibited a significant decrease in vitamin C 
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level, which may be due to the depletion of GSH since 
it is directly involved in recycling vitamin C (56). The 
co-treatment with ASO enhanced the enzymatic and 
non-enzymatic antioxidant status of animals exposed to 
TEB. Polyphenol is a powerful antioxidant compound 
present in ASO. Mukthamba and Srinivasan (64) have 
demonstrated that ASO exerts an antioxidant action by 
scavenging ROS, indicating that this oil participated in 
the reduction of TEB toxicity.

Nitric oxide (NO), a potent vasodilator synthesized 
by the endothelium which plays a pivotal role in modu-
lating endothelial function (65). However, in this work, 
TEB treatment increased plasma NO concentrations of 
the animals. The increment of this parameter could be 
explained by an increase in the level of free radicals 
chronic inflammation and stimulation of the immune 
system (66). In contrast, the co-treatment with ASO 
caused a significant decrease of NO level induced by 
TEB exposure. The obtained results were congruent 
with those found by Savas (57).

In this study, the hematological and biochemi-
cal findings were confirmed by the histopathological 
changes in the liver. The administration of TEB resulted 
in inflammatory cells infiltrates as well as degenerated 
hepatocytes, necrosis and the presence of apoptotic 
cells. These results are in accordance with those of pre-
vious studies Abdelhady et al (67). These alterations 
could result from ROS generation that interacted with 
biological target molecules, thus causing liver injury 
and TEB-induced membrane distribution (6).

The co-treatment of ASO lessened these histopatho-
logical alterations induced by TEB as evidenced by the 
restoration of the architecture of hepatic tissue almost 
similar to control liver, which could be related to the 
various natural antioxidant agents of the ASO (16,68).

In conclusion, the present study have demonstrated 
that tebuconazole intoxication induces oxidative stress 
in hepatic tissue via enhancing free radicals production. 
The treatments with ASO ameliorate this TEB-induced 
hepatotoxicity through improving the rat antioxidant 
status and modulating oxidative stress.
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