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RESUME

Dans cet époque, la population préfere I'utilisation des produits phytopharmaceutiques pour
diminuer les complications en cas d'implication des quelques xénobiotiques dans plusieurs
pathologies. L'objectif de notre étude c'est I'évaluation In vitro de I'activité antioxydant (test de
DPPH) et In vivo de I’activité anti-toxique des noyaux des dattes des trois variétées de I'espece
végetal “Phoenix dactylifera L.”: (Ghars, Deglet-Nour et Mech-Degla) avec une dose de 1’ordre
de 200 mg/kg/j a partir de leur extrait brut qu'il est administé par des rats males WISTAR
ALBINOS qu'ils sont intoxiqués par le tétraclorure de carbon "CCl," (50%). Notre résultat a été
comparé avec un medicament a base végétal; le Silymarine. Apres 15 jours, les rats sont sacrifies
et les échantillons du sang sont prélevées pour le dosage des paramétres biochimiques sériques
et le prélevement du foie pour le dosage des enzymes de stress oxydatif et I'étude

histopathologique.

Les résultats d'extraction nous a donne des rendements différents pours les trois varieties
(3.16%, 4.55% et 2.07%) successivement. En revanche que la variétée Deglet-Nour posséde un
pouvoir antioxydant éleve par rapport les deux autres qu'il est ditermine par une concentration
inhibitrice est égale a 0.231. Ce pouvoir antioxydant peut lie avec le contenu en polyphenols
(246.57 mg EAG/mI).

Généralement, les variétées étudiées nous a impressionnée par leur capacite régulatrice vis-a-vis
les taux des enzymes sériques (TGO, TGP, PAL et y-GT) qu'ils sont perturbés par le CCl; méme
pour les parameétres biochimique tel que (Bilirubine, Urée, Créatinine, Cholesterol et
Triglycéride). Concernant les enzymes de stress oxydatif ont été dosés le GSH, MDA, GST et
CAT et I'amélioration remarquable de ces contenus chez les rats traités par les extraits végétales
comme une réponse vers intoxication par xénobiotique. Le pouvoir régulateur des principes
actifs des trois variétées de I'espece végetal “Phoenix dactylifera L.”dépasse dans des quelques

parameétres I'effet du médicament de Silymarine lui méme.

La réponse métabolique des individus intoxiqués et traités par des substances naturelles a éte
accompagnee par des modifications histologiques notamment, I'inflammation remarquable dans
les tissus hepatiques mais les extraits brut des noyaux des dattes a prouvé leur capacité de
minimiser ces inflammations. Donc les résultats biochimiques sériques sont sémilaire avec

I’etude histologique realize.

Mots clés : Tétraclorure de carbon, Phoenix dactylifera L., Silymarine, effet Antioxydant,

activite Anti- toxique.



ABSTRACT

Recently, population prefer using phytopharmaceutic products to reduce the comlications in case
of involving some of xénobiotics in various pathology. The objective of our study is the
evaluation of the antioxidant activity In vitro (test of DPPH) and the anti-toxic activity In vivo of
three varieties of date seeds from plant species “Phoenix dactylifera L.”: (Ghars, Deglet-Nour
and Mech-Degla) with a dose of the order of 200 mg/kg/j from their extract that is administered
by male rats WISTAR ALBINOS that is intoxicated by carbon tetrachloride CCl, (50%). Our
result compared with a medication of a plant base; the Silymarine. After 15 days, rats are
sacrificed and a blood samples are collected for the dosage of serum biochemical parameters and

the liver removal for the dosage of the oxidative stress enzymes and histophatological study.

The extraction results gave us a different yields for the three varieties successively ( 3.16%,
4.55% and 2.07%). However that, Deglet-Nour variety have a high antioxidant power compored
with the other two, that is determined by inhibitory concentration equal to 0.231. This
antioxidant power can bind with polyphenolics contents ( 246.57 mg EAG/mI).

Generally, the variety studied impressed us with their regulatory capacity against the serum
enzymes rates (ASAT, ALAT, PAL and y-GT) that are disturbed by the CCl, even for the
biochemical parameters such as (Bilirubine, Urée, Créatinine, cholesterol and Triglycéride).
Concernig the Oxidative stress enzymes were dosed the GSH, MDA, GST and CAT and the
remarkable amelioration of these contents in the rats treated with the plant extracts as a
response to the intoxication by xenobiotic. The regulating power of the active ingredients of the
three varieties of the plant species “Phoenix dactylifera L.” exceeds in some parameters the

effects of Silymarine medication itself.

The metabolic response of the intoxicated and treated individuals by the natural substances was
accompanied with histological modifications, especially the remarkable inflammation in the
liver tissue but the raw extracts of date seeds has proved their capacity to minimize the

inflammations. So the serum biochemical results are semilary with the histological study realize .

Key words : Carbon tétrachloride, Phoenix dactylifera L., Silymarine, Antioxidant effect, Anti-
toxic activity.
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Introduction

L’organisme humain est en relation avec son milieu par un ensemble d’échanges qui contribue en
maintenir des intoxications qui se fait par des xénobiotiques, méteaux lourds comme (plomb,
mercure ...etc), les pesticides ( Delta méthrine, Chlorure peryfose...etc) et certains composées
chimiques comme le tétraclorure de carbone "CCl," (HAOUARA, 2013). lls ont des effets nefastes
pour la santé humaine et I’environnement. Il y'a deux types d'intoxication selon la durée
d’exposition : intoxication aigue en cas d'absorption massive ou d'inhalation prolongée d'un produit
toxique. L'effet néfaste de ces produits toxiques apparaissent des de la deuxiéme heure qui suit
I'absorption du toxique et sont maximales apres 24 ou 36 heures (ZIMMERMANN, 1982). L'autre
type: l'intoxication chronique obtenu expérimentalement chez I'animal par répétition des doses

administrées permettent d'aboutir des divers complications (MION et al., 1996).

Parmi les composants chimiques qui provoquent des effets néfastes pour 1’organisme est le
tétrachlorure de carbone qui manifeste sa toxicité sur I'organisme animal en provoquant
d'importantes lésions sur plusieurs organes. Sur le foie, le tétrachlorure de carbone provoque des
lésions de nécrose qui a long terme peuvent évoluer en cirrhoses hépatiques (MARTIN et
FELDMANN, 1983). En plus; il est utilis¢é pour induire 1’hépato-toxicité expérimentale (un
hépatotoxique a action obligatoire et prévisible de type indirect). Le tétrachlorure de carbone
présente également une toxicité pour d’autre organe comme peau, yeux, coeur, et méme pour les
embryons et les foetus d'animaux (PICOT et GRENOUILLET, 1992).

La médcine conventionelle propose des sollutions efficace pour le traitement des intoxications issus
les produits pharmaceutiques synthétique s qu'ils sont les produits utilisés dans la prévention,
diagnostic et traitement des maladies (DANGOUMAU et al., 2006). Mais malhereusement,
’utilisation des médicaments comme sollution de la médcine conventionelle propose aussi des
effets secondaires c’est pour ce la; la population préfere d’utiliser les produits
phytopharmaceutiques vient de la phytothérapie; c'est I’art de soigner par les plantes medicinales.
Ces plantes sont étulisent pour traiter ou déminuer le danger de ces xénobiotiques. Parmi ce
danger il existe I’hépato-toxicite qu’ il est provoquéee par la malutilisation de certains médicaments
ou plantes soit par le surdosage ou leur utilisation prolonge. Dans la régne vétéetale, on trouve des
plantes qui sont utilisées pour traiter I'hépato-toxicité comme le Chardon-Marie; également appelé
chardon argenté, ou chardon de Notre-Dame « Silypbum marianum ». Le Silymarine se révele un

soutien intéressant dans une stratigie d’acconpagnement thérapeutique car il réduit la toxicite
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hépatique et protentialise I’action de cytotoxique sur les cellules tumorales "synergie” ( LAPRAZ et
al., 2017).

L’Algérie est I’'un des plus importants pays producteurs de dattes. La production est estimee a
492.217 tonnes dont 244.636 tonnes (50%) de dattes demi-molles (Deglet-Nour) est tres apprécié
par les consommateurs (MA/DSAEE., 2001). Prés de 58.14% de la production nationale de dattes
est realisée par les deux wilayas suivantes : ElI-Oued (29.54%) et Biskra (28.6%) (ANONYME,
2002). Les palmiers dattiers “Phoenix dactylifera L.” est une espéce cultuvée dans les zones arides
et semi-arides chaudes d'Asue et d'Afrique mais aussi en Australie, dans quelques pays d’Amerique
ol il a été introduit au 18°™ siécle, et dans les régions d'Europe méditerranéenne (DJIBRIL, 2013).
Il a de plus un réle socioéconomique majeur pour les populations de ces régions pour les quelles il
fournit d'une part un fruit, la datte donne les qualitées alimentaires sont indéniables et qui constitue
une source de revenus trés appréciables pour plus de 100 000 familles du Sud Algerien avec 9% des
exportations agricoles, d'autre part une multitude de sous produits "culinaire, artisanal et
menuiserie...etc" (BOUGUEDOURA et al., 2010).

Il y’a des hypothéses dissent que le noix de datte posséde des avantages pour la vie humaine. Des
nombreux travaux de recherche sont consacrées a la valorisation des noyaux des dattes sous
différentes formes : Charbon actif ( El NEMR et al., 2007 ; ALHAMED et al., 2009), supplément en
alimentation de bétail (HUSSEIN et ALHADDRAMI, 2003). Traditionellement, utilisation du noix
de datte torréfiée comme boisson décaféinée (RAHMAN et al., 2007 ).

Notre objectif était de verifier la spécificitee des noyaux des dattes " Phoenix dactylifera L." des

trois variétées sont étudiees aussi bien du point de vue de leur utilisation traditionelle.

-Est ce qu’il y’a un effet antioxydant des extraits bruts des noyaux des dattes In vitro par le test de
DPPH?.

- Est ce que il y’a des activites pour les extraits bruts des noyaux des dattes qu’ils sont étudiees sur

I’intoxication par un composant chimique ( CCly) ?.

- C’est ce que nous efforcerons de démontrer a travers cette étude dans le cadre de ce mémoire .
Notre travail s’articule en deux parties. On a détaillé d’une part des données bibliographiques sur le
matriel végétal utilisé de trois variétées des noyaux des dattes (Ghars, Deglet-Nour et Mech- Degla)
et le médicament d’origine végétal de la plante Chardon-Marie ( Silymarine) et d’autre part; une

partie expérimentale pour I’intoxication a suivie dans cette étude précisament le CCl,.
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Etude de ’espéce végétale ""phoenix dactylifera L."

1. Palmier dattier

Le palmier dattier : "Phoenix dactylifera L." provient du mot « Phoenix » qui signifie dattier chez
les phéniciens et dactylifera dérive du terme grec « dactylos » significant doigt, allusion faite a la
forme du fruit (DJERBI, 1994). Comme toutes les especes du genre Phoenix, il existe des arbres
males appelés communément dokkars ou pollinisateurs et des arbres femelles Nakhla (CHAIBI,
2002). C’est une espece dioique, monocotylédone, appartenant a la famille des Arecaceae qui
compte environ 235 genres et 4000 espéces (MUNIER., 1973), son adaptation aux conditions

climatiques trop sévéres des régions chaudes et seches (BOUGUEDERI et al., 1994).

Figure 01: Palmier dattier “Phoenix dactylifera L. ”(FATHI, 2005).

2. Position systématique du Palmier dattier

Le genre Phoenix appartient a la famille des Arecaceae (anciennement, Palmaceae), la mieux

connue sur le plan systématique. Elle est représentée par 200 genres et 2700 especes réparties en six

sous familles. La sous famille des Coryphoidées est elle-méme subdivisée en trois tribus

(RIEDACKER et al., 1990). D’aprées MUNIER (1973), le Palmier dattier est un espéce appartenant

au genre Phoenix qui comprend douze (12) especes botaniques. Parmi les variétées la plus

consommeées dans les régions sahariennes (Phoenix dactyliféra L. V;: Ghars, Phoenix dactyliféra
5
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L. V2. Deglet-Nour et Phoenix dactyliféra L. V3. Mech-Degla ). Sa position systématique était
donnée par UHL et DRANSFIEID (1987), dans le tableau suivant :

Tableau 01: Position systématique du Palmier dattier “Phoenix dactylifera L.”( UHL et
DRANSFIEID, 1987).

Embranchement Angiospermes

Classe Monocotylédones
Groupe Spadiciflores

Ordre Palmales

Famille Arecaceae (Palmaceae)
Sous- famille Coryphoidaea

Tribu Phoeniceae

Genre Phoenix

Espéce Phoenix dactylifera L.

3. Répartition géographique du Palmier dattier
3.1. Production des dattes dans le monde

La production mondiale de dattes est d’environ 7 millions de tonnes par année et a plus que doublé
depuis les années 1980. Cela place la datte au 5 “™ rang des fruits les plus produits dans les régions
arides et semi-arides. D'apres la F.A.O, la production mondiale de dattes est estimée a 7.62 millions
de tonnes en 2010. Les principaux pays producteurs de dattes les plus importants sont: I’Egypte,
I’Tran, 1'Arabie Saoudite, les Emirats arabes, 1’Irak, le Pakistan, I'Algérie et le Soudan. Selon les
données de la FAO, I'Algérie serait le quatrieme producteur mondial de dattes. Du point de vue
quantitatif, la production algérienne représente 7% de la production mondiale, mais du point de vue
qualitatif, elle occupe le premier rang a la variétée Deglet- Nour, la plus appréciée mondialement

(Al-Farsi., 2011).
3.2. Production des dattes dans I'Algérie

Les palmiers dattiers se rencontre dans plusieurs oasis repartis surtout le sud de pays ou le climat est
chaud et sec. Sa culture s'étant depuis la frontiere marocaine (Ouest) jusqu'a la frontiére tuniso-
libyenne, et depuis I'Atlas saharien jusqu'a Reggane a I'Ouest, Tamanrasset au centre et Djanet a
I'Est (HANNACHI et al.,1998). En I'Algérie, la palmeraie est constituée de plus de 11 millions de
palmiers répartis a travers 09 wilayas sahariennes: Biskra, EI-Oued, Ouargla, Ghardaia, Adrar,
Béchar, Tamanrasset, Illizi et Tindouf (BUELGUEDJ, 2007). La production est estimée a 492.217

tonnes dont 244.636 tonnes (50 %) de dattes demi molles (Deglet-Nour) est trés apprécié par les
6
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consommateurs (MA/DSAEE., 2001), 164.453 tonnes (33 %) des dattes séches (Degla Beida et
analogues) et 83.128 tonnes soit 17 % des dattes molles (Ghars et analogues). Pres de 58.14% de la
production nationale des dattes est réalisée par les deux wilayas suivantes: El-Oued (29.54%) et
Biskra (28.6%) (ANONYME, 2002).
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Figure 02: Distribution géographique du palmier dattier en Algérie (BOUGUEDOURA, 1991).
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4 Classification des dattes du Palmier dattier

En 1973, MUNIER défini un indice "'r" de qualité ou de dureté comme étant le rapport entre la
teneur en sucre sur la teneur en eau des dattes.

r = Teneur en sucre/ Teneur en eau.

Le calcule de cet indice permet d’estimer le degré de stabilité du fruit et conduit & la classification
suivante:

» dattes molles : r <2

» dattes demi - molles : 2 <r<3,5

» dattes séches : r > 3,5

Pour r = 2: la stabilité du fruit est optimale et son aptitude & la conservation est trés appréciable.

5. Variétées des espéces du Palmier dattier

Il ya plusieurs especes des dattes environ de 2700 especes pour ce genre; parmi I'equelle les trois
variétées qui nous étaient étudiees (Ghars, Deglet- Nour et Mech -Degla).
5.1. Variétée Ghars

C'est une varietee commune (Ce variété est de moindre importance économique par rapport a
Deglet- Nour si que les variétées communes les plus répandues sont : Ghars, Degla-Beida et Mech-
Degla (MUNIER,1973). Parmi leur caractéristiques: pateux et collant, leur date de maturation en
Aout — Septembre (BELGUEDJ, 2001). C'est une Base d'alimentation au Sahara qui se utilise en
patisserie datte molle, couleur brun foncé, poid moyen 6 a 8 g et longueur 3.5 a 5 moyen 1.5 a 1.7
cm (TOUTAIN, 1979).

(A) (B) ©

Figure 03: Variétee Ghars (A: Palmier, B: Datte, C: Noyau), photo originale.
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5.2. Variétée Déglet-Nour

C’est une variétée commerciale par excellence. C’est une datte demi-molle (MUNIER,1973). Elle
est considérée comme étant la meilleure variétée de datte, du fait de son aspect, de son onctuosite et
sa saveur (BENZIOUCHE et CHERIET, 2012). Selon BELGUEDJ (2002), leur maturité (Aout-
Septembre au Mzab, Metlili, EI-Méniaa, Tidikelt et Tassili Octobre-Novembre ailleurs). Leur poid
est variable jusqu'a 12 g; longueur 4 & 5 cm et diameétre 1.8 cm (TOUTAIN, 1979). La datte est
d’une couleur brune ambrée avec un épicarpe lisse 1égerement plissé et brillant, le mésocarpe

présentant une texture fine Iégerement fibreuse (MUNIER,1973).

(B) ©)
Figure 04: Variétée Deglet-Nour (A: Palmier, B: Datte, C: Noyau ), photo originale.
5.3. Variétee Mech-Degla

C'est une varietee commune (MUNIER,1973), qui donne tres bon rendement commerciale a des
noyaux de datte seche, couleur jaunatre, longueur de 4 a 5 cm avec un diamétre de 1.5a 1.7 cm. La
récolte en Octobre - Novembre. Leur localisation en Oued R'hir, zibans et Souf (TOUTAIN, 1979).

(A) (B) (@)

Figure 05: Variétée Mech-Degla (A: Palmier, B: Datte , C: Noyau ), photo originale.
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6. Morphologie du noyau de datte

Les noyaux de palmier dattier sont des déchets des dattes qu'ils représentent 6 a 15% de poid totale
selon la variétee et le qualité de datte ( BARREVERLD, 1993 ; JASSIM et NAJI, 2007 ).
Morphologiquement; le diametre, le longueur et le poid de noix de datte sont variées entre les
arbres selon le type de pollen a étulisé. Le noyau est entouré par une endocarpe parcheming, il est
de forme allongé plus moins volumineux lisse ou pourvu protubérances latérales en arétes ou
ailettes avec une sillon ventrale. L'embryon est trés petit (coté dorsale) dure et corné (DAMMAK et

al., 2007), ces caractéristiques morphologiques sont déterminés dans la figure 06.

Sillon

Tégument

Albumen

Embryon

Sillon

Figure 06: Noyau de datte (MUNIER, 1973).
7. Utilisation du noyau de datte

Dans le palmier dattier tout les organes sont utilisées: feuille, fruit, racine, tige et noyau. Ce dernier
montre également une large gamme de propriétés intéressantes qui conférent une possibilité

d’utilisation dans différents domaines.
7.1. Industrielle

D'apres ADDOUN et al., (1986), la fabrication de charbon actif : le précurseur de charbon actif est
d'origine botanique. Le noyau de datte est capable de produire le charbon actif q'il est étulisé pour le
but de: purification des gaz et taiter d'eau pollue (ALHAMED, 2009 ; BOUCHELTA et al., 2008).
En plus; il est utilisé pour la prépapation pharmacologique et éliminer le Chrome (Cr) toxique des
differentes solutions (ELNEMER et al., 2007).

10
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Actuellemet, les noyaux de déffirents variétées des dattes sont étulisees pour I'alimentation bétail
(bovin, mouton, chameaux et les vollailes). Aussi ils sont utilisés pour alimentation des poisons et
des animaux laitiers (OSMAN et al., 1999).

7.2. Traditionelle

Utilisation du noix de datte traditionellement touche plusieurs domaines. Dans la fabrication de pain
avec un taux de 10%, le poudre du noyau de datte peut remplacer les autres sources de fibres non
ceréalieres comme le blé par exemple surtout dans les pays dont les conditions climatiques ne
permettent pas de cultiver ce type de céréales et dont la production de datte est importante
(ALMANA et MAHMOUD, 1994).

Depuis longtemps; chez les arabes qui faitent une mélange de poudre de café avec le poudre de
noyau de datte comme boisson chaude. En plus; on étulise le noyau de dattes torréfiée comme
boisson traditionelle décaféinée (ALTURKI, 2008 ; RAHMAN et al., 2007 ).

7.3. Pharmacologique

Les extraits des noyaux des dattes ont 1’aptitude de reconstituer les fonctions normales du foie
empoisonnés. Ils sont ulilisés pour la protection contre I’hypatotoxicité. lIs possédent une action sur
l'augmentation du taux de l'oestrogéne et testosterone dans le plasma (JASSIM et NAJI, 2007 ; AL-
QARAWI et al., 2005).

7.4. Cosmétologique

Selon BOUZA et al.,(2002) cité par CHAIRA et al., 2007 I’extrait du noyau de datte abaisserait

clairement et rapidement les rides du visage.
7.5. Thérapeutique

L’utilisation du noyau ou des grains de différents fruits et légumes est connue depuis 1’antiquité
comme un complément alternatif dans la médicine. Les noyaux et pépins genéralement possedent
des actions bénéfiques contre le stress et les symptdmes secondaires. Ils ont souligné I’exemple de la
poudre des noyaux d’abricots employée par les mexicains comme un remede traditionnel dans le
traitement du cancer ce qui est connu aussi en Russie dés 1845. D’autre études montrent qu’une
faible concentration d’un extrait acétonique (100-1000 ug/ml) du noyau de datte (variétée Abu
Dhabi) est capable d’inhiber les états infectieux ( JASSIM et NAJI, 2007 ).

11
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8. Composition de datte et le noix de datte

8.1. Composition de datte

8.1.1. Teneur en métabolites primaires

8.1.1.1. Teneur en lipide

Cette teneur est en fonction de la variétée et du stade de maturation (NOUI, 2007). Leur taux varie
entre 0,43 et 1,9 % du poids frais, qui se concentre dans 1’épicarpe (OULAMARA, 2001).

8.1.1.2. Teneur en proteines et acide amines

Les dattes sont caractérisées par une faible teneur en protéines. Elle varie entre 0.38 et 2.5% du poid
sec (RAZI, 1993). La composition en acides aminés des protéines de la pulpe de datte révéle la
présence de 6 a 8 acides aminés indispensables pour I'nomme (MAKHLOUFI, 2010).

8.1.1.3. Teneur en sucre

La teneur en sucres totaux est trés variable et dépend de la variétée et du climat et des stades de
maturation. Elle varie entre 60 et 80 % du poids de la pulpe fraiche en saccharose (dattes molles) et
17 a 80% pour les sucres réducteurs (SIBOUKEUR, 1997).

Tableau 02: Teneur (%) en sucres de quelque variétées des dattes algériennes (BELGUEDJ, 2002).

Constituent par

rapport la matiere Ghars Deglet —Nour Mech —Degla
séche (%)
Sucres totaux 85.25 71.37 80.07
(lucose e ructose) 80.63 2281 20
Saccharose 04.37 46.11 51.40

8.1.2. Teneur en métabolites secondaires

8.1.2.1. Teneur en polyphénols

La datte renferme des métabolites secondaires dit composés phénoliques. I’analyse qualitative des
composés phénoliques de la datte a révélée la présence des acides cinnamiques, des flavones, des
flavanones et des flavonols (MANSOURI et al., 2005).

Les polyphénols jouent un réle important dans le corps: ils ont des effets anti-inflammatoires,
antioxydants, abaissent la tension artérielle et renforcent le systeme immunitaire...etc (HENK et al.,
2003).

12
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8.1.3. Teneur en ménereaux

La datte est I'un des fruits les plus riches en éléments minéraux essentiellement: Potassium,
Magnésium, Phosphore et Calcium (ACOURENE et al., 1997).

Tableau 03: Teneur en sels minéraux pour 100 g des dattes dénoyautées (SIBOUKEUR, 1997).

Elements ménéreaux Teneur (mg)
Chlore 268-290
Calcium 58.3-67.8
Phosphore 54.8-63.8
Magnésium 50.3-58.5
Soufre 43.8-51.10
Sodium 4.1-4.8
Fer 1.3-2.0
Potassium 649-754

8.1.4. Autre composition

8.1.4.1. Teneur en fibre

La datte est riche en fibres (6.4 a 11.5%) du poids sec (AL-SHAHIB et al., 2003). Les constituants
pariétaux de la datte sont: pectine, cellulose, I’hémicellulose et lignine. Ce sont des agents qui
interviennent dans la modification de la fermeté de la datte (BENCHABANE, 1995).

8.1.4.2. Teneur en eau
La teneur en eau pour les dattes est variee entre 13 a 26% selon la variétée.

Tableau 04: Teneur en eau de quelques variétés des dattes algériennes (BELGUEDJ et al., 2008).

Catégories Variétées Teneur en eau (%)
Datte molles Ghars 25.4
Datte demi-molles Deglet-Nour 22.6
Datte séches Mech-Degla 13.7

8.2. Composition biochimique du noix de datte

Les noyaux comme sous-produits sont dans la plupart des pays producteurs de dattes jetés ou

partiellement incorporés dans 1’alimentation de bétail (OSMAN et al., 1999). IIs renferment plus des

composants extractibles a valeur ajoutée élevée. Ils sont aussi riches en fibres alimentaires

(ALMANA et al, 1994), composés phénoliqgues (ARDEKANI et al., 2010), graisse

(BOUDECHICHE et al., 2009 ; LECHEB, 2010) et minéreaux "Potasium plus que les autres: P, Ca,
13
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Na, Fe, Cu et Mn par l'ordre” (DEVSHONY et al., 1992), mais la teneur en proteine est variable
selon la region "facteurs édaphoclimatiques” (LECHEB, 2010; AL FARSI et al., 2007; RAHMAN

et al., 2007, DJERBI, 1994).

Sa composition chimique moyenne selon différents auteurs et différentes variétées sont rassemblées

dans le tableau n° 5.

Tableau 05: Composition chimique du noix de datte .

Composition chimique Teneur Refirences
Teneur en eau en (%) 7319 BOUDECHICHE et al., 2009
Matiere proteique en 237 AL FARSI et al, 2007;
(%) a LECHEB, 2010 ; RAHMAN
et al., 2007; DJERBI,1994
. \ BOUDECHICHE et al .,2009
Matiére grasse en (%) 5a12 . LECHEB, 2010
Sucre en (%) 4.4234.6 LECHEB, 2010
Fibres en (%) 70 ALMANA et al., 1994
Polyphénols (%) 4.34 2 33.97 ARDEKANI et al., 2010
Minéreaux : (%)
- K 25.4- 28.9
- Ca 1.35-1.87
- Mg -
- P 6.74- 9.36 DEVSHONY et al., (1992)
- Na 0.38-1.48 (\Variétées Israéliennes)
- Fe 0.22-1.68
- Zn -
- Cu 0.07-0.2
- Mn 0.06- 0.09
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Etude de I'espéce végeétale de silymarine™ source de médicament'

Il y’a beaucoup des espéces dans la régne végétale sont utilises dans la médcine traditionelle pour
ces nombreuses vertus thérapeutiques, leurs activités biologiques sont liees a la présence des
différents principes actifs précisament les polyphénoles ( flavonoides, tanins, alcaloides...etc).
Parmi les plantes les plus utilisées dans la régne végeétale pour le traitement des troubles hepatiques
c’est le Chardon-Marie. Cette espéce se caractérise par son richesse en métabolite secondaire et
d’une fagon exacte, le polyphénol : Silymarine. Le principe actif Silymarine est reputé dans tout les
organes de I’espéce végétal " Silybum marianum " mais avec des concentrations plus élevees dans
les grains, ces derniers sont utilisés dans la préparation galénique d’un médicament a partir de cette

espece végétale comme des gélules ou bien des comprimes.
1. Discription de I’espéce Chardon -Marie

Silybum marianum, communément connu sous le nom de Chardon-Marie, est une plante de la
famille Asteraceae, qui peut atteindre jusqu’a deux métres. Chardon-Marie est originaire d’Asie et
du sud de I’Europe, mais se trouve maintenant partout dans le monde. Les feuilles du Chardon ont
causé ce nom pour deux raisons elles sont décorées de rayures blanches et des dents épineuses, elles
contiennent un jus blanc laiteux. La plante fleurit chaque année ou une fois dans deux ans, selon la
région. La plante se caractérise par des feuilles frappantes en marbre la belle couronne de fleurs
violet et parfois blanche. La tige est épineuse . Le fruit est constitué d’akénes noirs « 5a 8 mm » de
long. Chardon-Marie a un gott amer (MOUILLE, 2014) voire le figure 07.

(A) (B)

Figure 07: Vue générale de 1’espece végétal " Silybum marianum ™.

( A: partie aérienne ( PIERRE, 2010) , B: gaine (MOUILLE, 2014)) .
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2. Composition de Chardon —Marie

Le Silybum marianum est un végétal riche en composés actifs de point de vue médicinal, ses
propriétés sont dues a la présence de la silymarine. La graine de Silybum marianum contient un taux
élevé de silymarine (qui peut étre extraite seéparément ou séparé des différents composés de I’huile)
d’ou I’intérét porte a cette partie de la plante (KARKANIS et al., 2011). La graine contient en fait 4
a 6 % de Silymarine (SALLER, 1995). Sa composition chimique (figure 08) est constituée des
molécules les plus actives du Chardon-Marie qu'ils sont : Silybine, Silydianine, Silychristine et
Taxifoline ( PIERRE, 2010). Il contient aussi des flavonoids : quercétol, taxifoline, éryodictyol,
chrysoériol et quelques autres (notamment du dihydrokaempférol, du kaempférol, de I’apigénol et
du naringétol). Dans I’akéne du Chardon-Marie, on trouve aussi 15 a 30 % d’acides gras dont
environ 60 % d’acide linoléique, 30 % d’acide oléique et 9 % d’acide palmitique, environ 25 a 30 %
de protéines (la tyramine et de la bétaine...etc) ainsi que du tocophérol (0.038 % environ), des
dérivés phénoliques et des stérols (0.063 % environ) dont du campestérol , du stigmastérol, et du
sitostérol. Quelques sucres (arabinose , rhamnose , xylose et glucose) et du mucilage sont aussi
présents (MOUILLE, 2014).

silydianine ~ ©H

OH

. - OH O _—
silychristine taxifoline

Figure 08: Composition chimique de Silymarine ( PIERRE, 2010).
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3. Silymarine comme un médicament

Selon de 1’Organisation Mondiale de la Santé (2002); I’utilisation de Silymarine comme un
médicament pour le traitement de soutien de I’hépatite aigiic ou chronique et de la cirrhose induite
par de ’alcool, des drogues ou des toxines. Ensuite; leur utilisation décrites dans les pharmacopées
et dans les systéemes traditionnels de médecine (Traitement de la dyspepsie et des calcules biliaires).
En plus; leur utilisation décrites dans la médicine populaire, non appuyées par des données
expérimentales ou cliniques: Traitement de 1’aménorrhée, de la constipation, du diabéete, du rhume
du foie, des hémorragies utérines et des varices. La Silymarine comme un médicament joue un role
aussi trés important contre contre la peroxidation lipidique, résullant de la capture des radicaux
libres et de la capacité d'augmanter le contenu cellulaire de gluthation sous sa forme réduite.
Ensuite; la capacité de réguler la perméabilité membranaire et d'acroitre la stabilité des membranes,
en présence des dommages induits par xénobiotiques. En plus; la capacité de réguler I'expression
nucléaure, par d'un effet similaire aux stéroides. Elle est capable de I’inhibition de la transformation
des hépatocytes stellaires en myofibroblastes, c'est un processus responsable du dépot de fibres de
collagene menant a la cirrhose (FRASCHINI et al., 2002). Voire le figure 09.

H.;tur?f.t.i-"/

Figure 09: Forme commercialisée du médicament de Silymarine.
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4. Pharmacocinitique de Silymarine

L’extrait de Silymarine normalisée (70- 80 % silibinine) est peu soluble dans I’eau (FRASCHINI et
al., 2002). L’absorption suite a une prise orale de silymarine est faible, avec une biodisponibilité
estimée a 23-47 % ( PEPPING et MILK, 1999). Le pic plasmatique est atteint 2 a 6 heures apres une
prise orale (PEPPING et MILK, 1999 ; FRASCHINI et al., 2002). Le Silymarine serait soumise a
une circulation entéro-hépatique extensive, atteignant des niveaux biliaires plusieurs fois supérieurs
a ceux retrouvés dans le sérum ( PEPPING et MILK, 1999). Elle est rapidement
glucuronoconjugués et sulfatés au niveau hépatique (FRASCHINI et al., 2002). Quelque 40 a 80 %
d'une dose orale est récupérable a partir de la bile sous forme de conjugués, seulement 2 a 5 % étant
excrétés dans l'urine ( PEPPING et MILK, 1999 ; FRASCHINI et al., 2002).

5. Meécanisme d'action de Silymarine

La Silibinine (silybine) semblerait procurer la plus grande activité pharmacologique des constituants
de la Silymarine. La plupart des études biochimiques et pharmacologiques ont été effectuées en
utilisant une préparation standardisée de Silymarine, ou son principal constituant, la silibinine. La
Silymarine exercerait son effet protecteur contre la toxine amanitine en empéchant celle-ci de
traverser les membranes des hépatocytes et en inhibant les effets du TNF (Facteur de Nécrose
Tumorale) qui exacerbent la peroxydation lipidique. Les effets régénérateurs de la Silymarine sur les
hépatocytes semblent étre sélectifs pour les cellules saines et ne favoriseraient pas la prolifération
d'’hépatomes ou d'autres lignées de cellules malignes. Des propriétés anti-inflammatoires et anti
carcinogénes ont également été documentés (PIERRE, 2010). Un résumé du mécanisme d’action est

présenté a la figure 10.
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Silymarine
(silibinine)

L
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Capture des radicaux . . : :
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Figure 10: Schéma représente le mécanisme d’action de Silymarine ( PIERRE, 2010).
6. Posologie de Silymarine

L’exploitation des plantes médicinales comme une source de principe actif se fait par des
préparations bien déterminer pour 1I’obtention de maximum des métabolites secondaires qui on vas
donner des activites biologiques, pour I’extraction et I’utilisation de Silymarine comme un
médicament et un principe actif majeur d’un espéce végétal " Silybum marianum " se fait par la

méthode suivante :
6.1. Gélules

La dose journaliere de Silymarine sous forme des gélules d’un extrait sec est égale a 100 jusqu’a
200 mg d’un autre facon de 2 a 5 gélules/jour, avant les repas. La gélule des extraits secs
généralement comprend un pourcentage de 20% de Silymarine.

Il y’a d’autre composition des gélules par 1’utilisation d un poudre de la plante. La dose journaliéere

de I’ordre a 300 jusq’a 400 mg. On peut utiliser 6 gélules/jour, avant les repas.
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6.2. Tisane

Y cuilléere a café de feuilles seches infuses 10 minutes dans une tasse d’eau bouillante, 2 a 3
tasses/jour. Si I’on tient a utiliser les fruits, il faudra les écraser au préalable, avant I’infusion ou la
décoction. En plus; comme un extrait fluide: 50 a 150 gouttes, 1 a 3 fois/jour, avant les repas ou
comme un extrait de plante: 2 & 3 cuilléres a café/jour, dans de I’eau. Il y’a d’autre préparation
comme une teinture mere sous forme des gouttes : 20 a 50 gouttes, 3 fois/jour, avant les repas
"teinture mere était réalisée a partir du fruit séché, ce qui peut éventuellement limiter son intérét par
rapport a I’extrait fluide " (LAPRAZ et al., 2017).
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L’agent toxique le tetrachlorure de carbone

L'homme est toujours exposé a plusieurs composes étrangers tel que: médicaments, polluants,
additifs alimentaires et cosmétiques qu'ils sont appelés xénobiotiques, ce sont des substances
artificielles, leurs structure et propriétés biologiques sont differents de celles d'origine naturelle
(SATYANARANA et CHAKRAPAN, 2013). Parmi les xénobiotique les plus dangereux pour son
effet néfaste vis-a-vis 1’organisme : les pesticide avec leur large spectre tel que: insecticides,
fongicides et herbicides...etc. Il y'a aussi des composants chimiques sont caractérisés par ces effets
indésirables et la toxicité vers I’environnement et les étres humaines comme le benzéne et

tétraclorure de carbone (MERHI, 2008)

Le tétrachlorure de carbone (CCly) présent dans I'environnement est principalement a I'atmosphere.
La distribution dans les différents milieux serait la suivante : inférieur a 1 % dans I'eau, 2 % dans
les sols, le reste (97 %) dans l'air. Il est un alcane polyhalogéne, il est utilisé comme un solvant ou
comme un reactif dans les laboratoires et les industries chimiques (MERCK INDEX, 1989). En
thérapeutique animale le tétrachlorure de carbone a été utilisé comme un anti-hélminthique contre la
grande douve du foie "Fasciola hepatica". A 1’époque il est trés utilisé a la domaine médicinale.
Aussi il est tres abandon a cause de sa tres grande toxicitée (OUATTARA,1999) ou il est considéré

un hépato-toxique qui provoque une altération massive des hépatocytes (SANGARE et al., 2014).

Les concentrations de CCl, sont variées par exemple: 0.5 a 1 g/m* a 1’air (ATSDR, 2004), dans les
eaux avec une fourchette 0.1 jusqu’a 10 g/L ( IUCLID, 2000).

1. Caractéristiques de tétrachlorure de carbone

Tétrachlorure de carbone est un molécule caractérisé par un poid moléculaire est égale a 153.84
g/mol. Aussi, il possede plusieurs synonyme comme: Perchlorométhane, Tétrachlorométhane,
Carbon chloride, Carbon tétrachloride, Meéthane tétrachloride, Méthane tétrachloro-
Perchlorométhane, Tétrachlorométhane et Tétrachlorocarbon. Il y'a quelques codes signifier la
présence du CCl, par exemple le numéro de CAS : 56-23-5, numéro de CE : 200-262-8 et un autre
indicateur qui s’appelle le numéro d’ INDEX : 602-008-00-5. Sa forme physique dans les conditions
ambiantes habituelles est liquide, la formule brute de ce composant chimique présenté dans le
figure suivant (BISSON et al., 2005).
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Figure 11: Formule brute de tétrachlorure de carbone (BISSON et al., 2005).

Comme les autres molécules chimiques, il y'a plusieurs paramétres physico-chimiques de
tétrachlorure de carbone tel que: la densitée, pression de vapeur, viscosité dynamique ...etc. Les

parametres physico-chimique les plus importantes sont mentionnées dans le tableau 06.

Tableau 06: Parameétres physico-chimiques de tétrachlorure de carbone (BISSON et al., 2005).

Parameétres Valeur
Pression de vapeur (Pa a 20 °C) -12,50
Constante de henry (Pa*m3/mol) -2,14.1024 20°C - 2,87.10-%4 25°C
Solubilités dans I'eau (mg/L) -800 a 20°C
Vitesse d'hydrolyse (jour) -Temps de demi-vie : 1 heure . 5 jours.
Dissociation dans I'eau -Absence de dissociation
Point d’¢ébillition (C°) ( a pression normale ) -76.77

2. Persistance du tétrachlorure de carbone
2.2. Dégradation abiotique

Le potentiel de dégradation par hydrolyse est insignifiant car la substance est inerte vis a vis des
réactions non catalysées avec les radicaux —OH, RO" et O". Dans la troposphére, le tetrachlorure de
carbone n’est pas dégradé sous I’effet de la lumiére. Une demi-vie de 366 jour, libérant ainsi des
radicaux libres de Chlore. Ces radicaux peuvent ensuite réagir avec les molécules d’ozone,

endommageant ainsi la couche d’ozone (CITI, 1992).
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2.3. Dégradation biotique

Dans I’eaux de surface le tétrachlorure de carbone n’est pas facilement biodégradable puisque : 0 %
de dégradation a été observé aprés 2 semaines lors d’un test MITI ( Motivational Interviewing
Treatment Integrity) c’est un systéme de codage. Pour la dégradation au sol juste ce moment n’a pas
des données scientifiques exactes (CITI, 1992). Au milieu anaérobie en huit semaines, une
dégradation du tétrachlorure de carbone (a une faible concentration initiale) est observée sous
I’action de bactéries meéthanotrophes. Le produit de la dégradation mis en évidence par marquage

radioactif est du CO, (BOUWER ET MCCARTHY, 1983).
3. Usage de tétrachlorure de carbone

L’utilisation moderne CCl, pour la fabrication d'électroménagére par exemple (congélateur,
télévision...etc), la production des solvants chimiques, hydrocarbures chlorés et 1’éthylcellulose
(agent nettoyant pour les machines et les équipements électriques). Utiliser aussi a I’industrie pour la
synthése des différentes matieres comme: nylon, gomme et caoutchouc chloré. Durant 1987; le
tétrachlorure de carbone peut utiliser dans le domaine d’agriculture comme un produit
phytosanitaire contre les insectes (insecticide), utilisé aussi dans la médecine pour 1’Anastasie et

comme nettoyant domestique (INERIS, 2005).
4. Exposition de tétrachlorure de carbone

L’homme peuvent étre exposé au CCly par ’air et ’eau potable. En outre, certains segments de la
population peuvent étre exposés dans les lieux de travail ou par suite de 1’utilisation de certains
produits. Parmi les éléments contaminés c’est 1’eau potable (nappe souterraine) contient une
concentration plus élevés de CCl; que I’eau de surface. Il existe aussi dans 1’air ambiant de
concentration différente qui résulte de rejets pendant sa production, son élimination ou son
utilisation (ANONYME, 2010).

5. Métabolisme de tétrachlorure de carbone

Le tetrachlorure de carbone bien absorbé par voie respiratoire, digestive et par la peau lésee, il est
rapidement et largement distribué, en particulier dans les tissus adipeux, le foie et la moelle osseuse.
Aprés l'inhalation par des singes, 50 % de la dose sont exhalés sous forme inchangée, si que le reste
est rejeté rapidement dans les urines et les feces (REYNOLDS et al., 1984). Il forme des
métabolites toxiques au niveau hépatique et capable d'éliminer sous forme inchangée ou apres le

métabolisme dans I'air exhalé ou les urines (IARC, 1979).
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6. Effet de tétrachlorure de carbone
6.2. Toxicité sur I'Homme

L’exposition a des dose élevés de CCly se provoque des intoxications aigués se traduisent par une
dépression du systeme nerveux central qui se compliquent d'atteintes hépatiques (cytolyse) et
rénales tubulaires ( IARC, 1979).

En cas d’ingestion, les premiers signes de I’intoxication sont digestifs (nausées, vomissements,
douleurs abdominales). Ils s’accompagnent ensuite d’une atteinte neurologique centrale (céphalées,
sensations de vertige, somnolence puis coma); les atteintes hépatiques et rénales, qui font la gravité
de I’intoxication, apparaissent 24 a 48 heures aprés la prise. La tubulopathie aigu€ est au premier
plan. Elle réalise une insuffisance rénale anurique réversible en 3 a 15 jours aprés son installation.
L’atteinte hépatique est une cytolyse évoluant rarement vers une insuffisance hépatique. La
survenue d’un Oedeme Aigue du Poumon (OAP) est fréquente. 1l est dd a la fois a la tubulopathie et
a une atteinte directe de la paroi alvéolaire. En plus, la plupart des intoxications sont dues a
I’inhalation de tétrachlorométhane. Les troubles de conscience et les signes d’irritation sont alors
discrets ou absents. L’hépatonéphrite est découverte aprés un intervalle libre de 1 a 4 jours (CONSO
et RUDLER, 1978).

6.2. Chez ’animaux

La toxicité aigue du tétrachlorométhane provoque une dépression du systéme nerveux central, une
cytolyse hépatique, une atteinte tubulaire rénale et une irritation des muqueuses. Il est légérement
irritant pour la peau et I'cil (DUPRAT et al., 1976). Mais les expositions répétées (toxicité
chronique) sont a l'origine de lésions hépatiques (stéatose, cytolyse) ainsi que de neuropathies
périphériques. On observe dans certains cas des atteintes glomérulaires rénales( ZIMMERMAN et
al., 1983).

Le tétrachlorométhane n'a pas d'effet génotoxiques car la plupart des tests réalisés sont négatifs
donc; le CCly4 ne touche pas I’ADN et il n’induit pas aucun mutation (IARC, 1979) malgré qu'il est
cancérogéne hépatique dans diverses espéces animales; associé souvent a un processus de nécrose

cellulaire. Le tétrachlorométhane est classé cancérogéne catégorie 3 ( IARC, 1982).
6.3. Effet sur la reproduction

Les tests par voie conventionnelle ne mettent pas en évidence d'effet sur la fertilit¢ mais I’injection

intra-péritonéale de 3 ml/kg/j pendant 20 jours, entraine chez les rats males la nécrose des tubes
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séminiferes. 1l y'a aussi un effet - feetotoxique a été observé chez les rats car 1’administration intra-
péritonéale ou sous-cutanée d’une dose unique de 150 mg a fin de gestation provoque une
importante augmentation de la mortalité feetale (KALLA et BANSAL, 1975).

Généralement, on peut résumer la toxicité chronique du CCl, en deux symptdémes principaux de

cirrhose hépatique, d’atteintes neurologiques centrales ou périphériques ont été décrits. (CONSO et
RUDLER, 1978).

Deux cas de carcinome hépato-cellulaire survenant respectivement 4 et 7 ans aprés une intoxication
aigué par le tétrachlorométhane ont été publiés. Le tumeur s’accompagnait d’une fibrose hépatique
chez un malade, d’une cirrhose, chez ’autre. Un autre cas de cancer hépatique sur cirrhose est
signalé chez une femme utilisant professionnellement ce solvant depuis 3 ans et ayant des
antécédents d’hépatite infectieuse. Deux études épidémiologiques de la mortalité des ouvriers
employés dans des laveries et des pressings sont exposés a de nombreuses substances, notamment au
tétrachlorométhane, ont montré: 1’une, une augmentation de 1’incidence des leucémies et des cancers
hépatiques, de la sphére ORL et des voies respiratoires; I’autre, une augmentation de I’incidence des

cancers des voies urinaires ( SMITH EM et al., 1985).
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Materiels et méthodes
1. Matériels utilisés

1.1. Matériel végétal

Le matériel végétal est utilisé dans cette étude expérimentale comporte trois varieties (V1, V, et V3)
de palmier dattier “Phoenix dactyliféra L.”. C’est un espece végétal appartenant a la famille de
Arecaceae. Sa taxonomie et toutes les données bibliographiques ont été détaillées précédemment
dans la partie bibliographique. L'organe végétal choisi pour cette étude est le noix de datte puisque
il est utilisé dans beaucoup de chose tel que: la panification et la preparation du cafe.

1.2. Site de prélévement

Les échantillons ont été prélevés a partir une parcelle située dans I’Institut Technique de
Développement de I'Agronomie Saharienne (ITDAS) de la région de Ain Ben Naoui-Biskra dans le

mois de Novembre et lors de période de la récolte des fruits.

Géographiquement, 1’extension de [I’Institut Technique de Développement de I'Agronomie
Saharienne est existe au niveau de Zab El Gharbi de la wilaya de Biskra (Ouest de la wilaya), Ses
coordonnées sont: La localisation de notre site de prélevement (ITDAS) dans le territoire de la
wilaya de Biskra est présentée dans la figure 12.
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Figure 12: Localisation géographique de la zone d'etude "Ain Ben Naoui ,wilaya de Biskra"

(www.researchgate.net).
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1.3. Matériel animal

Afin d'éviter la variabilite intersexe, nous n‘avons étulisees que des rats males de souche WISTAR
ALBINOS (274.34 g £50) fournies par les laboratoires de L'INSTITUT DE PASTEUR D'ALGER
(Septembre 2018). Elles sont divisees en six lots et hébergées au niveau de l'animalerie dans des
cages de polypropyléne ( six rats pour chaque lot: n= 6) munies d'un porte étiquette ou sont
mentionnés le nom du lot, le traitement subi. Les rats sont soumises pendant 15 jours a une une
période d'adaptation ou elles ont un accées libre a I'eau et I'aliment dans des conditions (température
22°, 12 heures d'éclérage et I'némudité 45°).

1.4. Tétraclorure de carbone

Pour provoquer une intoxication chez notre modelle animale WISTAR ALBINOS et pour provoquer
d'une part des perturbations au niveau des parameétres biochimiques et d'autre part, des modifications
sur l'aspect histologiques des organes précisament le foie, on a utilisé le tétraclorure de carbone (C).
Ce produit toxique manifeste sa toxicité sur I'organisme animal en provoquant d'importantes lIésions
sur plusieurs organs ; notament le foie par conséquence des lésions de nécrose qui a long terme
peuvent évoluer en cirrhoses hépatiques. Ce produit toxique est fournit par SIGMA ALDRESH a

partir de laboratoire de MERCK. On a détaillé ces informations dans la partie bibliographique.
1.5. Silymarine

Le Silymarine (Sly) est un médicament d'origine végetal fournis par des laboratoires internationaux
sous forme des gélules. Ce médicament est utilisé pour I'amélioration des fonctions du foie. Dans
cette étude expérimentale, on a exploité le Silymarine qu' il est fournit par les LABORATOIRES
PIERRE FABRE, France sous forme des gélules chaque une comporte une quantitée de 0,25 g de

graine. Cette derniere se caractérise par la présence de environ 70% principe actif de Silymarine.

L'utilisation de Silymarine comme médicament pour le but de la comparaison de l'activité

hépatoprotectrice avec les trois variétées qu’ils sont évaluées.
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2. Méthodes suivies
2.1. Etude phytochimique

2.1.1. Préparation de I'extrait du noyau des dattes

On met 11g du noix de datte secher et broyer de chaque variétée sont étudiees dans 200 ml d'eau
distille bouillante pondant 10 min puis on fait la filtration par le papier filtre Josef. Aprés la filtation;

le filtrat est conserve dans des flacons ambrés jusqu'a I'utilisation pour les testes In vivo.

2.1.2. Rendement de I'extrait du noyau des dattes

Les rendements des trois extraits obtenus a partir des noyaux des dattes qu' ils sont calculees selon la
formule suivante: (Chniti, 2015)

(R %) = PEB/PMV x100 R.

R: rendement (%).
PEB: poids de I'extrait brut (g).

PMV: poids de matiére végeétale (g).

2.1.3. Dossage des composeés phenoliques totaux

Les composés phénoliques totaux ont été estimés selon la méthode colorimétrique basée sur le
réactif de Folin Ciocalteu (SINGLETON et al, 1999). Le réactif est formé d’acide
phosphotungestique (HsPW1,040) et d’acide phosphomolybdique (H3PMo1204) qui sont réduits lors
de I’oxydation des composés phénoliques en oxydes bleus de tungsténe (WgOz3) et de molybdene
(MogOs). Pour cela 100 pl de I’extrait brut méthanolique sont mélangés a 200 pl du réactif de Folin
et 3,16 ml de H,0. Le mélange est incubé a température ambiante pendant 3 minutes. Ensuite 600 pl

de la solution carbonate de sodium (Na,CO3) anhydre 20 % sont ajoutés au mélange.

Les composés phénoliques totaux sont déterminés a 1’aide d’un spectrophotométre a UV (Ultra
Violets) visible aprés 2 heures d’incubation a température ambiante par mesure de 1’absorbance a
une longueur d’onde de 765 nm. On prépare dans les mémes conditions un témoin avec de I'eau
distillée a la place de la solution de I’extrait brut. La quantification est faite selon une gamme-étalon
établie dans les mémes conditions avec de l'acide gallique (0 a 100 pg/ml). Les résultats sont

exprimés en équivalent d’acide gallique par ml d’extrait.
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2.2. Etude antioxydant In vitro

Test de DPPH (determination I'effet antioxydant In vitro)

Le 2,2-phényl-1-picrylhydrazyl (DPPH) est un radical libre stable de couleur violacée qui absorbe a
517 nm. En présence de composeés anti-radicalaires, le radical DPPH est réduit et change de couleur
en vivant au jaune. Les absorbances mesurées a 517 nm servent a calcules le pourcentage
d'inhibition du radical DPPH, qui est proportionnel au pouvoir anti radicalairede I'échantillon
(PAREJO et al., 2002).

. = H .
NO; + Antioxydant-OH ——— Nef={" ")=n0, + Antioxydant-O
DPPH Radical libre DPPH-H forme réduite
(Violet) (Jaune)

Figure 13: Mécanisme réactionnel intervenant lors du test DPPH entre I’espéce radicalaire DPPH et
un antioxydant (AKROUT et al., 2009).

Cette méthode est basé sur la mesure de la capacite des antioxydants a piéger le radical DPPH.
L'effet de chaque extrait sur le DPPH est msuré par la procédure décrite par BENHAMMOU et
al.,(2007).

50 ul des differentes concentrations de chaque extrait est ajouté a 1.950 ml des solutions aqueux du
DPPH (0.025 g/l) fraichement preparée . En ce qui concerne le contrdle négatif, ce dernier est
prepapé en paralléle en mélangeant 50 pl d'eau disstillee avec 1.950 ml du DPPH a la méme
concentration utilisée. Apres incubation I'obscurité pendant 30 min et a la température ambiante la
lecture des absorbances est effectuee a 515nm a l'aide d'un spectrophotométre UV-VIS de type
OPTIZEN POP 1A.

Le pourcentage de l'activité anti radicalaire est estime selon I'équation ci —dessous:

1% =((Ac-At)/Ac)+)100

Ac : absorbance du contrdle.

At : absorbance de test effectué.
32



Materiels et méthodes

Un e solution antioxydante d'acide ascorbique est également préparée dans les mémes conditions
pour servir de témoin positif. Pour mieux caractériser le pouvoir antioxydant des extraits aqueux,

nous avant introduit le paramétre 1Csy ( concentration inhibitrice 50).

L'ICsq est la concentration de I'échantillon testé nécessaire pour réduire 50 % du radical DPPH, ils
sont calculés graphiquement par des pourcentages d'inhibition en fonction de différentes
concentration des extraits testés. Les résultats sont exprimés en mg/ml ( TORRES et al., 2006). La
capacite antioxydante d'un compose est d'autant plus élevee que son ICsq est petit (POPOVICI et al.,
2009).

2.3. Etude antioxydant In vivo

2.3.1. Préparation de dose de Silymarine

Les animaux de laboratoire sont receives une dose de 200 mg/kg/jour de Silymarine. Cette dose est
mélangee avec I'eau du boire dans le bébron de 300 ml. Cette dose est préparée par le mélange de

11g du contenu de gélule avec 200 ml d'eau physiologique (RAMESH et al., 2011).

2.3.2. Préparation des doses des variétées

Pour assurer une bonne comparaison entre l'activite de Silymarine et les noyaux des dattes. On a
choisi la dose de la variétée similaire au la dose de Silymarine (200 mg/kg/jour). L'adménistration
de cette dose se fait par le mélange avec I'eau du boire dans le bébron de 300 ml.

2.3.3. Préparation de dose de tétraclorure de carbone

Les rats ont été intoxiqués par une dose de 50% de CCl,. Cette dose est injectee intrapéritognale

dans les rats et on utilise I'nuile de paraffine comme suspension (RAMESH et al., 2011).

L'activite antitoxique est estimée par un certain nombre de parametres biochimiques sériques, le

poid corporel des rats et celui de I'organe cible (foie).
2.4. Portocol expérimental

Le principe consiste a provoquer chez les rats, une intoxication aigue et a évaluer l'activité
hépatoprotectrice de I'extait des trois varieties des noyaux (Ghars, Deglet- Nour et Mech- Degla ).
Les rats sont regroupées en six lots de six individus (n= 6) dans des cages pour un periode de
15jours. Les 15 jours suivants, le deuxiéme lot recoive régullierement une dose de 50 % de
tétraclorure de carbone a prépare (injection intrapéritoniale). Cette dose était adménistrée chaque 48
heures pondant la période de I'expérience. Les autres lots (3,4,5,6) sont réceptionnes une dose de
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CCly. En plus; de la dose de CCl,4 on a traité les trois lots (3,4,5) par une dose des 3 variétées des
noyaux des dattes (200 mg/kg/jours). Pour le dernier lot de comparaison, les individus sont

intoxiqués par le CCly et suivis par le Silymarine (200 mg/kg/jour).

Tableau 07: Résumé du protocole experimental suivi et concentrations utilisees.

o Variétée 2: | Variétée 3: : .
(gg,};‘) Va(rzlgtgﬁéli(;?)ars Deglet-Nou_r Mech-DegIg (2863;?&%2) Eau
(200mg/ka/j) | (200mg/kg/j)
Lot (To) - - - - - +
Lot (CCly) + - - - - +
Lot
+ + - - - +
(CC|4+V1)
Lot
+ - + - - +
(CC|4+V2)
Lot
+ - - + - +
(CCl+V53)
Lot
+ - - - + +
(CCl +Sly)

2.5. Prelévement de sang

Les individus sont sacrifiés au bout du 16°™ jour, 24 heures aprés la derniére administration des
extraits étaient prépares. Les animaux sont sacrifiés par décapitation apreés I'anestésie par I'éther. Le
sang est récueilli dans des tubes héparines puis centrifuge ( Modele SIGMA) a 3000 tr/min pendant

10 min, Le serum est récupére puis conserve au froid (4° C) en vue des analyses biochimiques.

2.5.1. Dosage des parameétres biochimiques sériques

Les paramétres analyses sont Numération Formule Sanguine (FNS), Glutamopyruvate Transaminase
(TGO),Glutamooxaloacétate Transférase (TGP), Phosphatase Alcaline (PAL), Glucose, Cholesterol,
Triglycéride, Protéine, Urée, Gamma-GlutamylTransférase (y-GT), Créatinine, Lipides totaux,
bilirubines (Directe, Totale et Indirecte), Fer sérique et Calcium. Les mésures sont effectuées dans
l'automate Modéle ( COBAS INTEGR® 400 plus Maurimedis) & une longeur d'onde spécifique pour
chaque dosage. Le dosage des parameétres analyses est accompli par le kit "bio-systeme". Les détails
des méthodes analytiques utilisées pour les analyses biochimiques seriques sont presentés dans

I'annexe n° 2.
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2.6. Prélevement du foie

L'extraction du foie se fait par dissection de I'abdomen. Aprés prélévement, le foie est bien ringer

par une solution physiologique, puis mesurée le poids relatifs de foie.

2.7. Dosage des parameétres du stress oxydatif

2.7.1. Préparation de I’homogénats des organes

19 de tissu (foie) de chaque rat des différents lots étudies, a été broyée avec 9 ml de solution tampon
tris appellée aussi Tris-buffered saline (TBS), composée de, Tris 50 mM, NaCl 150 mM avec un pH
7.4, puis centrifugée a 3000 tours/min pendant 15 minutes, le surnageant obtenu est conserveés a -
20°C en vue d’effectuer le dosage des parameétres du stress oxydatif .

2.7.2. Dosage des protéines tissulaires

Le dosage des protéines est effectué par la méthode de BRADFORD (1976) qui permet de
déterminer des concentrations tissulaires de protéines. C’est une méthode colorimétrique utilisant le
bleu de Coomassie comme réactif, ce dernier s’associe au groupement amine (NH,) des résidus
protéiques pour former un complexe de couleur bleu, I'apparition de cette couleur refléte le degré
d'ionisation du milieu acide, tandis que son intensité correspond a la concentration des proteines. On
verse une quantit¢ de 0,1 ml de I’homogénat a doser dans une fiole et on compléte a 5 ml avec le
réactif de Bradford. Apres agitation et une période de repos de 5 mn, la lecture est faite a une
longueur d’onde de 595 nm a I’aide d’un spectrophotomeétre de type JENWAY. La concentration
des protéines est déterminée par comparaison a une gamme étalon d’albumine sérique bovine
réalisée dans les mémes conditions.

2.7.3. Dosage des Malondialdéhyde (MDA) tissulaires

Le principe de ce dosage est basé sur la condensation de MDA en milieu acide et a chaud avec
’acide thiobarbiturique. La réaction entraine la formation d’un complexe de couleur rose entre deux
molécules d’acide thiobarbiturique qui peut étre donc mesuré par spectrophotométrie d’absorption a

532 nm (YAGI, 1976).

o]

Il 0

I8 8. N_ OH HO_ N_ _SH
e +2 [ T — TS >
[

o OH OH
MDA TeA MDA-TBA,

Figure 14: Mécanisme réactionnel de ’MDA (LIGOR et al., 2011) .
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Pour le réactif, 20 g d’acide trichloroacétique (TCA); 375 mg d’acide thiobarbiturique (TBA); 0.01
g de Butylhydroxytoluene (BHT); 25 ml de Chlorure d'hydrogéne (HCI) 1N et 50 ml d'eau distillée
ont été introduit dans un bécher. La solution obtenue a été chauffée & 40°C dans un bain Marie de
type Nuve NB, jusqu'a dissolution complete du TBA, puis transférée dans une fiole de 100 ml et
complété le volume par I'eau distillée jusqu'au trait de jauge.

Le dosage du MDA se fait par prélevement de 100 ul d'échantillon (homogénat) et 400 ul de réactif
TBA dans des tubes a essai en verre qui seront fermé hermétiquement et chauffer au bain Marie a
100° C pendant 15 minutes, puis refroidis dans un bain d'eau froide pendant 30 minutes en laissant
les tubes ouverts pour permettre I'évacuation des gaz formés lors de la réaction. Apres centrifuger a
3000 tr/mn pendant 5 minute, I'absorbance du surnageant est déterminée a une longueur d’onde de
532 nm a l'aide d'un spectrophotomeétre JENWAY. La concentration de la substance réactive a
I'acide thiobarbiturique (TBARS) a été déterminée en utilisant le coefficient d'extinction moléculaire
du MDA (& = 1.53 x 105 M-1 cm-1). Les résultats ont été exprimé en umol.

MDA (pmol/mg de prot) = (Do échantillon/1.53 x 10°)/mg de prot.

2.7.4. Dosage des glutathion réduit (GSH)

Le dosage de I’activité du GSH est déterminé par la méthode colorimétriqgue de WECHBERKER
et CORY (1988). Le principe est basé sur la réaction d’oxydation du GSH par I’acide 5, 5’-
Dithiobis 2 nitrobenzoique (DTNB) qui libere ’acide thionitrobenzoique (TNB) ce dernier présente
une absorbance a 412nm.

NO2

COOH

NO2 SH
COOH COOH
s ————
DINB  J + GSH — +
% NO2
i
G TNB

COOH . . T
Acide glutathionyl-dithio-nitrobenzoique

NO2

Figure 15: Mécanisme réactionnelle du GSH (PAKER,1990).
A T’aide d’un agitateur de type, on mélange 0.8 ml d’homogénat et 0.2 ml d'acide salicylique
(0.25%), le mélange est plongé dans un bain de glace pendant 15 min, puis centrifugé a 1000
tours/min pendant 5 min. 0.5ml de surnagent est prélevé et ajouter & 1ml du tampon tris/EDTA (0.02
M, pH 9.6) [63.04 g tris, 7.4448 g EDTA, 1000 ml eau distillée] et 0.025 ml de DTNB (0.01 M)
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[3.96 g DTNB, 1000 ml méthanol absolu]. Apres 5 min a température ambiante 1’absorbance est
déterminée a une longueur d’onde de 412 nm 1’aide d’un spectrophotométre contre le blanc (eau
distillé).

La concentration du GSH est estimée selon la formule suivante :

'_ADodeth/ q i
=131 57 Vs mg de protéines

GSH : Micromole de substrat hydrolysé par mg de protéines (nM / mg de protéines).

Do : La lecture d'absorbance par le spectrophotométre.

13,1 : Coefficient d’extinction molaire concernant le groupement thiol (-SH).

Vd : Volume total des solutions utilisées dans la déprotéinisation : 1 ml [0.2 ml ASS +

0.8 ml homogénat].

Vh : Volume de I’homogénat utilisé dans la déprotéinisation : 0.8 ml.

Vt : Volume total dans la cuve : 1.525 ml [0.5 ml surnageant + 1 ml trissEDTA +

0,025 ml DTNB].

Vs : Volume du surnageant dans la cuve : 0.5 ml.

2.7.5. Dosage du glutathion S-transférase (GST)

La mesure de ’activité de la glutathion S-transférase (GST) est déterminée selon la méthode de
HABIG et al., (1974). Elle est basée sur la cinétique de formation d'un complexe entre un substrat
de GST: le 1-chloro-2-4-dinitrobenzéne (CDNB), et le gutathion. Le comlexe formulé peut étre

visualise a une longur d'onde de 340 nm par spectrophotométrie UV/visible.

NO; NO;
GSH + GST + —_— + HCI
05 0y
cl ]
CDNB SG-DMNB

Figure 16: Mécanisme réactionnel du GST (PARKER et WILICE, 1994).

Les échantillons sont homogénéises dant 1ml de tampon phosphate (0.1M, PH 6), puis centrifuge a
14000 trs/min pendant 30 min et le surnageant récupére servira comme source d'enzyme. Le dosage
consiste a faire réagir 200 pl du surnageant avec 1,2 ml du de tampon phosphate (0.1 mM)/GST
(5Mm).
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ADo/mn Vt )
X = ——— X — /mg de protéines
9,6 Vs

(20.26 mg CDNB,153.65 mg GSH, 1 ml d'éthanol, 100ml de tampon phosphate (0.1 M, PH 6)). La
lecture des absorbances est effectuée toutes les 1mn pendant 5min a une longeur d'ende de 340 nm
(Spectrophotométre JENWAY) contre un blanc contenant 200 pl d'eau distillée remplacant la

quantité du surnageant.L'ativité spécifique est détermine d'aprés la formule suivante:

GSTs: gutathion S-transférase en micromole de substat hydrolysé par minute et par mg de protéine

(umM/mg de protéines).

ADo: pente de la droite de régression obtenue aprées hydrolyse de substat en fonction du temps.
9.6: coefficient d'extinction molaire du CDNB.

Vt: volume total dans le cuve: 1.4ml (0.2ml surnageant + 1.2 ml du mélange CDNB/GSH).

Vs: volume du surnageant dans le cuve : 0.2 ml.

2.7.6. Dosage du Catalase (CAT)
L'activite enzymatique de la catalase est déterminée par la méthode de CLAIRBORNE (1985). Le
principe est basé sur la disparition de I'H,O; en présence de la source enzymatique a 25C° selon la

réaction suivante:
2H,0 ———— > H,0 +0,

Une mélange est constitué de 750 pl de tampon phosphate (0.1 M, PH 7.4), 200 pl de H,0;
fraichement prépare (500 mM) et de 50 pl de la source d'enzyme (homogénat a doser). L'absorbance
est lue deux fois a 240 nm chaque 15secondes a l'aide d'un spectrophotometre type SHIMATZU et
I'activiteé enzymatique est calculée en pmoles par minute et par mg de protéine (umol/min/mg de
protéine) selon la forme suivante:

A Do/mn

Activité catalase = = umoles/min/mg de protéine
0,040 X mg de protines dans la cuve a /min/mg de p

On utilise le coifficient d'extinction moléculaire de I'eau oxygénée & 240 nm= 0.04 cm™.mmoles™.I.
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2.8. Etude histologique

Les coupes histologiques du foie ont été réalisées au niveau du laboratoire: "ABI MILOUD
HISTOTOPHATOLOGIE" a Touggourt. La technique est celle décrite par HOULOT (1984).

2.8.1. Préparation des blocs

Les fragments de foie préalablement fixes dans dans le formol a 10 % sont diposés dans cassettes
qui sont ensuite placées dans un automate ( Leica TP1020). Les fragments d'organes sont d'abord
déshydratés par submersion dans des bains d'éthanol a des concentrations croissantes ( 60 %, 70% et

100%). Les échantillons subissent deux bains de xylene et deux autres de paraffine fondue. Le
xylene occupe la place de I'eau et par conséquent facilite la pénétration de la paraffine puisque cette
derniére est hydrophobe. La duree des bains est de 24 heures. A l'aide d'un appareil d'inclusion, les
échantillons du foie sont placés dans des moules métalliques et recouverts de paraffine fondue.

Apreés refroidissement, les blocs sont préts a la coupe.

2.8.2. Réalisation des coupes et coloration

Les blocs sont placés dans le microtome afin de réaliser des coupes de 3um d'épaisseur. A l'aide
d'une pince trés fine, les coupes sont placées sur des lames qui sont ensuite déparaffinées par
chauffage a I'etuve pendant une heure. Pour mettre en evidence les hépatocytes, les coupes sont
d'abord rehydratées par submersion successive dans les bains suivants: bain de xyléne (5 min).
Aprés ringage dans de l'eau distillée (5 min), les coupes rehydratées sont placées dans un bain
d'ématoxyléne (5 a 6 min) pour colorer les noyaux. L'éxces de colorant est enleve par un bain d'eau
additionné de quelques gouttes d'hydroxyde d'ammonium (NH;OH), ensuiteelles sont mises dans un
bain d'éosine (5 min) pour colorer le cytoplasme et I'exces de colorant est enlevé par I'ethanol. Les

lames ainsi colorées sont couvertes de lamelles et prétent a I'observation microscopique.
2.9. Etude statistique

Les résultats sont presents sous forme de moyenne écart type. Aprés analyse de la comparaison des
moyennes entre les rats témoins et les rats expérimentaux est réalisée deux a deux par le test de
student pour les difféerents parametres. Les deffirences sont considérées significatives avec P est
égale 0,05 et hautement significatives avec P inferieur a 0.01.Tous les calcules sont realisés par
I'EXEL (2010) et MINI TAB (version 18).
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Figure 17: Plan expérimental d'étude.

40



Résultats



Résultats

Résultats
1. Rendement de I'extrait brut

Les valeurs obtenues des rendements des extraits bruts sont représentées dans la figure suivante.

Vi
3,16 %
Rendement
96,84%
Matiére
végétale
V2
4,55%
Rendement
95,45%
Matiére
végétale
V3
2,07%
Rendement
97,93%
Matiére
végétale

Figure 18: Rendement de I'extrait brut des noyaux des dattes(Ghars V1, Deglet-Nour V2, Mech-
Degla V3).
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La préparation de I'extrait brut a donné des rendements de I'ordre de : 3.16%, 4.55% et 2.07% pour
les trois variétées : V; (Ghars), V, (Deglet-Nour) et V3 (Mech-Degla) successivement. Dans notre
étude, la méthode d'extraction suivie c'est I'infusion qui nous donne des rendements consédirables.
On remarque que la deuxiéme variétée nous donne un pourcentage important par rapport les deux

autres variétées.
2.Teneur des composés phénoliques totaux dans I'extait brut

La teneur en composés phenoliques obtenus a partir de I'extrait brut a été estimée grace a une courbe

d'étalonnage, réalisée avec un extrait de référence; Acide gallique a différentes concentrations.

Les résultats sont exprimés en mg équivalent en acide gallique par ml de I'extrait ( mg EAG/ml
d'extrait). La courbe d'étalonnage est établie avec un coefficient de corrélation R* = 0,99 qu'il se

présente dans I'annexe n° 1.

Les résultats de dosage des phénols totaux révelent que I'extrait brut des noyaux des dattes (Ghars,

Deglet-Nour et Mech-Degla) sont présentées dans le tableau suivant.

Tableau 8: Teneur en composés phénoliques totaux de I'extrait brut des noyaux des dattes.

Teneur en composes phénoliques ( mgeAG/mI d'extrait)

Extrait brut Vi Ve Vs

189.42 + 0,004 246.57 £ 0,002 193.71+ 0,003

3. Effet sur antioxydant In vitro (DPPH)
L'effet des substances polyphénoliques des trois variétées par le test In vitro de DPPH (2,2-phényl-

1-picrylhydrazyl) montre des différentes valeurs qui sont présentees dans la figure suivante.

I1C 50
03 7/. AN 0
0,25 _/ — E—
0,2 */ - - -
0,15 - / - - -
0,1 */ - - -
0,05 -+ - ———__
0 T T 1
V1 V2 V3
Les variétés des novaux de datte

Figure 19: Eeffet de I'extrait brut sur la concentration inhibitrice de 50%.
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4. Evaluation de I'activité antitoxiques In vivo

4.1. Effet sur les poids

Le poid corporel et le poids du foie ainsi que le poids relatif du foie ( poids de I'organe X 100/poids

de I'animal) des rats traitées et ceux des témoins non traitées sont reportes dans le tableau 9.

Tableau 9: Effet de I'extrait brut sur le poid corporel, poids du foie et poids relatif du foie des

différents lots des rats.

Poids
Lots Poids corporels (g) Poids du foie (g) Poids rezzl/ti)f du foie
0
Lot (To) 303.0556+3.82 6,698+0.168 6.698+0.0168
Lot (CCly) 255.03+4.3" 9,04+0.901"° 8.935+0.319"°
Lot (CCla+ V1) 273.5556+4.67" 8,497+0.219" 8.497+0.219°
Lot (CCls+ V2) 280.4667+3.23 8,977+0.511° 8.710+0.372°
Lot (CCls+ V3) 258.22+6.82° 8,918+0.519° 9.252+0.226"°
Lot (CCly+ Sly) 227.6111+5.05" 8,53+1.11" 6.878+0.199°

Les valeurs représentent la moyenne + écart type moyen (n=6).

P : probabilité de mettre en évidence des différences significatives.

P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives.

P< a =0,05 : (*/a) différence significatives.

P <0 =0,01: (**/b) différence hautement significatives.

P< o.=0,001 : (***/c) différence treés hautement significatives.

4.2. Effet sur les teneurs en enzymes sériques

L'activité antitoxiques a eté évaluée a partir des concentrations sériques de la TGO, TGP, PAL et y-

GT dans le sang chez les lots intoxiquées par le tétraclorure de carbone et traitées par I'extrait brut

et le Silymarine, les résultats sont représentés dans les figures suivantes.
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Figure 20: Effet de I'extrait brut sur le taux de TGP et TGO chez les rats intoxiques et traités,

Comparaison avec groupe témoin : P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) différence
significatives, P < o = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< o = 0,001 : (***/c) différence trés
hautement significatives.
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Figure 21: Effet de I'extrait brut sur le taux de PAL et GAMMA GT chez les rats intoxiqués et
traités,

Comparaison avec groupe témoin . P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) différence

significatives, P < o = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< o = 0,001 : (***/c) différence trés
hautement Significatives
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4.3. Effet sur les parametres de bilan hépatique

L'influence de lI'administration de I'extrait brut des trois variétées des noyaux des dattes sur les

parametres de bilan hépatique dosés apres le sacrifice des rats traitées par le CCl, est rapportée dans

la figure suivante.
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Figure 22 : Effet de I'extrait brut sur le taux de biluribine (conjugué, non conjugué et totaux) et
protéines totaux chez les rats intoxiqués et traités.

Comparaison avec groupe témoin
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4.4. Effet sur les parametres de bilan rénal

Les résultats de I'activité antitoxique sur le bilan rénal (Urée et creatinine) de I'extrait brut des

différentes variétées chez les rats traitées et intoxiqués par le CCl, sont présentées dans la figure

suivante.

Urée Créatinine
06 NS b
- C] <
005 T o5
o g
204 54
) 2
£03- ER
£
502 - 521
g z
S0+ gl
0 0+

o« C\fw"\] ot o o c,\ﬁ\*\| c\“"q s
Lots Lots

Figure 23: Effet de I'extrait brut sur le taux de Urée et Créatinine chez les rats intoxiqués et traités,
Comparaison avec groupe témoin : P> o = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< o = 0,05 : (*/a) difference

significatives, P < o = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< a = 0,001 : (***/c) différence tres
hautement significatives

4.5. Effet sur le bilan lipidique

On a quantifié le taux de Cholestérol, Triglycérides et Lipides totaux pour évaluer le métabolisme

lipidique chez les rats intoxiqués et traités. Les résultats son déterminées dans la figure suivante.
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Figure 24: Effet de I'extrait brut sur le taux de Cholestérol et Triglycéride chez les rats intoxiqués et
traités.
Comparaison avec groupe témoin : P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) difference

significatives, P < a = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< a = 0,001 : (***/c) différence tres
hautement significatives

Lipide totaux

o
un w

(o]
s

=
'

Concentration en g/L
—_
o

o
o

o
L

(\ K A E)
1 CC\ (;C‘D‘N CC\M\H CC‘M\J N

Lots

Figure 25: Effet de I'extrait brut sur le taux de Lipide totaux chez les rats intoxiqués et traités.
Comparaison avec groupe témoin @ P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) différence
significatives, P < a = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< & = 0,001 : (***/c) différence trés
hautement significatives

4.6. Effet sur le numération formule sanguin

On a dosé le numération formule sanguin (FNS) pour évaluer l'effet de I'extait brut des trois

variétees chez les rats intoxiqués. Les résultats sont présentés dans le tableau 10.
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Tableau 10: Effet de I'extrait brut sur le numération formule sanguin chez les rats intoxiqués et

traités
Lots FNS
Hématies (10°/ pl) Hémoglobine (g/dI) Plaquettes (10°/ pl)

Lot (To) 7.548+0.36 13.88+0.776 869.8+44.6
Lot (CCly) 7.07+1.2"° 13.34+1.5"° 601+189™°

Lot (CCls+ V1) 9.383+0.260° 14.33+0.93"° 1160+523"°
Lot (CCls+ Vo) 1.597+0.27° 8.75+1.76"° 773+91"°

Lot (CCla+ Va) 1.850+0.14° 12.83+£1.2"° 709.8+90.6"°
Lot (CCly+ Sly) 9.115+0.17° 14.71+0.101™ 835+137""°

Les valeurs représentent la moyenne * écart type moyen (n=6).

P : probabilité de mettre en évidence des différences significatives.
P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives.

P< a = 0,05 : (*/a) différence significatives.

P <a=0,01: (**/b) différence hautement significatives.

P< o.=0,001 : (***/c) différence trés hautement significatives.
4.7. Effet sur les autres parameétres biochimiques

Pour évaluer I'effet des noyaux des dattes étudiés, on a testés quelque autres parametres sériques
qu'ils sont: Fer sérique, Glucose et calcium; Les résultats sont présentées dans le tableau 11.

Tableau 11: Effet de I'extrait brut sur I'ion de Ca, Fer sérique et Glucose chez les rats intoxiqués et

traités.

Autres parameétres

Lots Fer sérique (g/L) Glucose (g/L) Calcium (g/L)
Lot (To) 130.12+6.85 0.646+0.0227 110.87+1.6
Lot (CCly) 169.8+13.8"° 0.812+0.035 98.18+1.61
Lot (CCly+ V4) 128.8+10.9° 0.666+0.0206° 101.32+0.63°
Lot (CCly+ V>) 160.76+2.37"° 0.67+0.0177" 94.537+0.883"°
Lot (CCly+ Vs) 163.7425.7"° 0.695+0.0203" 97.71+6.59"
Lot (CCly+ Sly) 137.2+9.44° 0.6675+0.0557° 100.63+5.08°

Les valeurs représentent la moyenne + écart type moyen (n=6).

P : probabilité de mettre en évidence des différences significatives.

P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives.

P<a =0,05 : (*/a) différence significatives.

P <a=0,01: (**/b) différence hautement significatives.

P< @ =0,001: (***/c) différence trés hautement significatives.
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4.8.Effet sur les parametres de stress oxydatif dans le foie

Pour évaluer les parameétres de stress provoqué par le xénobiotique de CCl, et traité par les
substances natureles qui existent au niveau d'extrait brut de trois variétées et le Silymarine. On a
dosé : Protéines tissulaire, MDA, GSH, CAT et GST. Les résultats sont présentées dans la figure
suivante.
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Figure 26: Effet de I'extrait brut sur le taux de MDA et GSH dans le foie chez les rats intoxiqués et
traités,

Comparaison avec groupe témoin : P> a = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) différence
significatives, P < o = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< o = 0,001 : (***/c) différence trés
hautement significatives
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Figure 27: Effet de I'extrait brut sur le taux de GST et CAT dans le foie chez les rats intoxiqués et
traités,
Comparaison avec groupe témoin . P> o = 0,05 : (NS) différence non significatives, P< a = 0,05 : (*/a) différence

significatives, P < a = 0,01 : (**/b) différence hautement significatives, P< a = 0,001 : (***/c) différence tres
hautement Significative
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5. Histologie du foie

Il y'a des modifications sur I'aspect genérale du foie qui se fait par le CCly, différentes variétées des

noyaux des dattes (Ghars, Deglet-Nour et Mech-Degla) et Silymarine par rapport le lot témoin. Les

résultats d'histologie du foie sont présentées dans les figures suivantes.

B2 x 40 B3 x 40
Figure 29: Effet de I'extrait brut sur I'histologie du foie chez les rats intoxiques par le CCly,
KN %

SO A L

C3 x40

Figure 30: Effet de I'extrait brut sur I'histologie du foie chez les rats intoxiques et traites par Ghars
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Figure 33: Effet de I'extrait brut sur I'histologie du foie chez les rats intoxiques et traites par le

Silymarine

D'apres les résultats de I'étude histologique des lots, on remarque chez les rats du lot témoin une

aspect histologique normale qui caractérisé par des grandes cellules hepatocytaires comprend des

grands noyaux avec une chromatine bien visualise, les cellules hepatocytaires sont bien ajensees au
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tour de veine centro-lobulaire en plus de ca, les hépatocytes sont organsées dans des lignes separes

entre eux par des sénosides.

Consernant les individus du lot intoxique par le CCls, on enregistre des modifications
histopathologiques remarquables, une inflammation remarquable et [l'altération histologique
observée au niveau des hépatocytes sont caractérisées par des destructions des parois vasculaires,
des infiltrats inflammatoires spécifiquement dans le veine porte et veine centrolobulaire avec
I'agrégation des globules rouges a cause de lI'administration de CCl, qui provogue le dommage
hépatique. Si que L’activité anti-toxique de 1’extrait brut testé des trois variétées (Ghars, Dglet-Nour
et Mech-Degla) par ailleurs confirmé par ces coupes histologiques ou il apparait que les
modifications pathologiques ( hépatiques) sont moins etendues chez les rats intoxiqués et traités et
que la cicatrisation intervient plutét que chez les sujets intoxiqués non traités. Cet résultat
d'utilisation des trois variétées aprés lI'admministration de CCl, sont presque similaireavec le

medicament a base des substances naturels végetales : le Silymarine.
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Les travaux antérieurs montrent que les solvants tell que : méthanol, éthanol et I'eau ainsi que leur
mélange a différents ratios sont les solvants les plus utilisés pour une haute récupération de
composés phénoliques (SAHREEN et al., 2010; XIA et al., 2010; BOUZID et al., 2011). L'eau est
le solvant utilisé dans cette étude pour obtenir I'extait brut a partir des noyaux de datte de trois

variétées vient de I'espéce végétale “Phoenix dactylifera L. ”.

D'une maniére générale, les teneurs en extraits bruts varient pas seulement les variétées des noyaux
des dattes ont été étudiés a une autre de la méme famille mais également d'une part; en fonction des
conditions du développement et de croissance ( conditions édapho-clématiques), maturité, les
conditions de stokage et d'autre part; les méthodes d'extraction (ZANG et HAMAURU, 2003). En
plus de ces aspects précédents; les méthodes d'extraction appliquée joue un rdle trés important
quantitativement et qualitativement des extraits obtenues et d'une facon indirect; les effets
biologiques des substances natureles qui existent au niveau des extraits, si que lI’eau a haute
température provoque la perturbation des cellules facilitant la pénétration du solvant et la
solubilisation des molécules (ALBANO et MIGUEL, 2011). Dans notre étude, la méthode
d'extraction suivie c'est I'infusion qui nous donne des rendements consédirables des trois variétées
par ordres ( Ghars, Dglet-Nour et Mech-Degla) avec des pourcentages de rendement est égale a
(3.16%, 4.55% et 2.07%) successivement.

La valorisation de contenu des extraits bruts obtenus de l'espéce végétal “Phoenix dactylifera L.” a
partir les trois varieties étudiés ( Ghars, Dglet-Nour et Mech-Degla) par la méthode de Folin-
Ciocalteu donner des valeurs de l'ordre de: (189.42 mgEAG/mI, 246.57 mgEAG/ml et 193.71
mgEAG/mI) successivement. Dans une étude a été réalisé par DALIA et SAHAR, (2014) sur les
noyaux des dattes “Phoenix dactylifera L.” obtenue par El-Sharkia — Egypt avec la méme méthode
qui on a suivie, les résultats obtenus montrent une quantitée est egale a 38.8 mg EAG/ml; cette
valeur est trés basse par rapport de notre résultat obtenu de trois variétées, cette différence peut issu
a les conditions envirenementaux (conditions édapho-climatiques) d'une part et d'autre part, les
solvants sont utilisées dans les méthodes d'extraction jouent un rdle tres important dans la variation
de contenu en polyphénol; les résultats obtenus dans une étude a été publiece par ALAM KHAN et
al., (2016) sur l'effet antioxydant des noyaux des dattes montrent que I'acétone, méthanol, éthanol

donnent une quantitée de polyphénol élevé que I'utilisation de I'eau.

Concernant I'effet antioxydant In vitro obtenu a partir le test de DPPH, on observe des valeurs de la

concentration inhibitrice de 50% sont augmentees de V,= 0.231, V1= 0.277 et V3= 0.296; donc la
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dexieme variétée (Deglet-Nour) c'est la variétée la plus efficace vis-a-vis les radicaux libres de
DPPH. L'effet antioxydant In vitro des substances natureles existent dans les extrait végétaux peut
attribuer selon le contenu en polphénol (NIZAN et MUSHFIQ, 2012). Une relation proportionelle
entre le contenu en polyphénol de V, (Deglet-Nour) et I'effet antioxydant In vitro de la méme

variétée, cette résultat est similaire avec les traveaux de (FARASAT et al., 2014).

l'augmentation remarquable du poids relatif du foie nous indique une hépatomégalie provoquée par
le produit toxique le tétraclorure de carbone a la dose de 50%. Cette anomalie du foie est un
phénomene signalé par de nombreux auteurs a la suite I'accumulation par des substances chimiques
(HUANG et al., 2012).

Les résultats des enzymes sériques chez les rats intoxiques par le CCl, sont augmentés par rapport
au temoin paradoxellement, le traitement des individus intoxiqués et traiéts par les extraits végétaux
de trois variétées est révelé une diminution remarquable de ces enzymes. D'une fagon générale, la
durée du portocol expérimentale et la période de traitement par les extraits vegétaux spécifiquement
joue un role trés important dans la diminution de I'effet néfaste d'intoxication (DALIA et SAHAR,
2014). Les enzymes sériques TGO, TGP, PAL, y-GT sont des enzymes synthétisés au niveau du
cytoplasme de la cellule et déchargées dans la circulation en cas de cellules endommagées (SINGH
et al., 1998; OZTURK et al., 2009). Ces derniers sont considérés comme de bons indicateurs de la
cytolyse de parenchime hépatique et la regenération des hépatocytes. Ainsi, des taux élevés des
enzymes du foie, notamment TGO et TGP, sont fréguemment attribués aux effets métaboliques
et/ou toxiques de différentes drogues comme les psychotropes (HIMMERICH et al., 2005), 1’alcool
(LIAPPAS et al., 2006) et les agents polluants (MICHAILOVA et al., 1998) notament le CCl,
(DALIA et SAHAR, 2014). Les resultats de ROUSSEAU, (1978) confirment ['élévation
remarquable chez les rats intoxiqués par le tétraclorure de carbon et non traités de concentration
sérique de y-GT a cause de l'atteinte des cellules épithéliales des canaux biliaires. Les phosphatases
alcalines (PAL) sont des enzymes présents dans I’organisme, mais surtout au niveau du foie, de I’os,
de I'intestin, des reins et des globules blancs. L’atteinte de ces organes provoque la libération des
phosphatases alcalines (LAZARE et al., 2011), ainsi I’augmentation de son taux sérique révele une
obstruction des voies biliaires (PATEL et al., 2008; SIBI, 2008).

d'aprés les résultats de cette étude expérimental sur les rats intoxiqués par un xénobiotique; le
tétraclorure de carbon (CCl,) et l'utilisation des principes actifs naturels et d'origine végétal a partir
de trois variétées des palmiers datties ( Ghars, Dglet-Nour et Mech-Degla), on a enregistré une

variation significative et tres hautement significative du taux de bilirubine entre le lot intoxiqué et

56



Discussion

les lots intoxiqueés et traités notament la signification entre le lot témoin et le lot intoxiqué par le
CCl4 ( P< 0.05), cette augmentation du bilirubine chez les rats intoxiqués par le CCl, se prouve

d'une part; le dommage des hépatocytes et le perte du function de membrane cellulaire ( LIU et al.,
1994; SHYU et al., 2008) et d'autre part; induit d'une fagon indirect la dysfonction dans le foie (EL-
DEMERDASH et al., 2004; BEN AMARA et al., 2011). Les extraits de trois variétées ont une
action positive pour réduire la toxicitée de CCl,. Une signification tres hautement significatif a été
observe chez les rats traités par la premiére variétée ( Ghars), cette résultat est similaire avec I'étude
de EL-QARAWI et al., (2004) qu'il est utilise la principe actif de I'extrait aqueux des dattes vis-a-vis

I'intoxication par le CCly,

Le dosage des protéines totaux fait une partie du bilan biologique standard, qui fait lui méme une
partie du bilan compléte de la santé specialement la fonction du foie et des riens. Dans le méme sens
le dosage des protéines totaux peut utilise pour I'évaluation de statut nutritional. La concentration
augmenté des protéines peut étre trouver en cas des inflammation par des agents pathogénes comme
le CCl, qui provoque des perturbation du taux des proteins (MULLER et al., 1974; GAD et al.,
2012).

A propos le bilan rénal notament I'Urée et Créatinine, les résultats obtenus confirme que la variétée
Ghars est la plus efficace que les deux autres variétiés face l'augmentation des deux parametres
rénaux étudiés chez les individus de lot CCl,. Une augmentation tres hautement significative des
concentrations de I'Urée et Créatinine chez les rats du lot intoxique par le CCl, par rapport les rats

du lot téemoin

D’une part, 1’élévation du taux de Urée est capable de provoquer par un dysfonction rénale a cause
de : maladie rénale aigue, dommage, echec (DANIEL et al., 2016), le dommage oxydatif, fragilité
de structure et la fontion au niveau cellulaire qu'il est mediée par la production des radicaux libres
(WALTER, 2010) et d’autre part; 1’augmentation de la créatinine est un indicateur fiable d'une
altération de la fonction rénale plus précisément la filtration glomérulaire (GAD et al., 2013), ce
résultat concorde avec celui de GIDADO et al., (2007). L'endommagement des cellules rénales par
le CCl, provoque I'élévation du niveau de I'Urée et Créatinine dans le sérum par rapport les
individus sains (KHAN et al., 2010) précisament le dérive de tétraclorure de carbone: le CClj
(radical initial apres la peroxidation lipidique de CCly) qui integre dans les mécanismes de la
pathogénicite rénale (EMER et al., 2011). Par contre la diminution trés significative du taux de
I'Urée et Créatinine chez les rats intoxiqués et traités par le premiére variétée (variétée la plus

efficace par rapport les autres) est justifiée par la capacitée du noyaux des dattes de la stimulation
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des procédeés de filtration et la fonctionnement des riens (SAHAR et SHERIF, 2014) spécialement,
leur propériete néphro-protectrice (MANJESHWAR et al., 2010).

Consernant I'evaluation des parameétres lipidiques (Cholestérol, Triglycérides et lipids totaux), on a
observe l'activite des produit naturels des variétées précisiment la dexiéme variétee, cet effet lie
d'une fagon direct ou bien indirect avec les processus du métabolisme lipidique. D’aprés
HALLIWELL (1991), I’élévation des taux des lipides serait liée a I'oxydation enzymatique du CCl,
et sa transformation en CCl3 libre au niveau de la membrane plasmique. Cette oxydation conduit a
I'apparition de radicaux libres ou de formes toxiques de I'oxygene qui induisent une peroxydation
lipidique aboutissant a la destruction des membranes cellulaires. Une autre explication est avancée
par MULLER et al., (1974) qui affirme que I'intoxication par le CCl4 est semblable a I'hépatite en
cas de catabolisme de triglycérides. Cette situation pourrait étre également attribuée a la réduction
de I’activité du lipase (JAHN et al., 1985).

L'élévation du taux des Triglycérides plasmatiques et Cholestérol et selon (BOUZIANE, 2002)
d'une part, lié a l'altération du profil lipidique peut étre due a une modification sur l'activité des
enzymes qui jouent un role dans le métabolisme des lipides, et d'autre part, le contenu de noix de
datte en fibre entraine la diminution de I'hyper-lipidémie par la minimisation du taux de Triglycéride
et Cholestérol (MANJESHWAR et al., 2010).

Le systéeme hématopoiétique est I'une des cibles les plus exposées aux substances toxiques. Il est
aussi un marqueur important du statut physiologique et pathologique chez I'hnomme et I'animal
(ALMANCA et al., 2011; MUTHURAMAN et SINGH., 2012; SUJITH et al., 2012). La diminution
du taux d'’hematocryte, hémoglobine et les plaquettes ont été probable causer par I'élévation
d'’hemolyse des globules rouges qu'il est provoqué par I'augmentation de fragilité d'érytrocyte et la
faiblesse du mécanisme de défence antioxydant ( DANDARE et al., 2017). D'apres les résultats de
Formule Numération Sanguin (FNS), une variation notable obseve dans les paramétres: Hématies,
Hémoglobine et plaguettes méme que le tétraclorure de carbon notamment la diminution des
plaquelles par contre cet effet néfaste d'intoxication par le CCl,. La variation du concentration de
plaquettes dans le sang peut associées a une atteinte de la rate (BAIN et GUPTA, 2003). En plus,
L’augmentation de ’hémoglobinémie indiquerait une tendance a la macrocytose et a I’hypochromie
(NDOUTAMIA et GANDA, 2005).

La diminution du taux de glucose aprés I’intoxication par le CCly ( qui provoque 1’hyperglycémie)
dans le sang pour les rats ont été traités par l'extrait brut des noyaux de datte justifiée par, ces

derniers entrainent [l'inhibition de  l'absorbtion intestinale du glucose et I'hydrolyse des
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carbohydrates par leur contenu en composes phenoliques qu'il posséde une bonne activitee
inhibitrice pour o-amylase et a-glucosidase, donc l'augmentation du temps de transit intestinale
(ALAM KHAN et al., 2016). D'aprées RAGUNATHAN et SULOCHANA (1994), les composés
phenoliques en générale et spécialement les flavonoides sont responsable a I'activité

hypoglycémiente.

A Détat de santé, il y’a des mécanismes de défense efficace pour empécher et neutraliser les
dommages induits par les radicaux libres. Ces mécanismes sont assurés par un ensemble des
enzymes antioxydants endogénes tel que : MDA, GSH, GST, CAT, SOD, TBARS...etc. Ces
enzymes constituent une équipe mutuellement de support de la défense contre les especes réactives
oxygénées (VENUKUMAR et LATHA, 2002).

Selon les résultats obtenus a partir de notre étude, on enregistre une diminution notable du taux de
GSH dans le sang , cet résultat concordee avec les résultats de (RAMESH et al., 2011; LIN et al.,
2008; DALIA et SAHAR, 2014). Le GSH est I'un des tripeptides les plus abondants, largement
distribué au niveau des hépatocytes. Ses fonctions sont principalement concernées par le
déplacement de radicaux libres tel que H,O, et radicaux de superoxyde (FANG et al., 2003,
OGETURKA et al., 2005). Le GSH constitue la premiere ligne de défense contre les radicaux libres
(OGETURKA et al., 2005) mais ces processus de défense ne sont pas completement efficaces.
Aussi le GSH est propable un antioxydant important dans la cellule, si que il y'a des enzymes aident
a la génération de GSH critique du corps pour leur protection contre le stress oxydatif. Le GSH
capable de récupérer les anions de superoxyde et le radical hydroxyl par le donner des éléctrons et le
devenir oxyde a leur radical (FRANCO et al., 2007).

L'augmentation du taux de GST par les principes actifs de I’espéce végétal “Phoenix dactylifera L.”
avec les trois variétées (Ghars, Dglet-Nour et Mech-Degla) aurait facilite la suppression des
molécules réactives au dépond de GSH, regenére le glutathion réductase et la synthese des nouveaux
molécules (RAMESH et al., 2011).

Les radicaux libres sont capable de diminuer la concentration de I'ATP intracellulaire, fuite de
calcium hors de mitochondrie, diséquilibre osmotique et peroxidation lipidique par l'augmentation
de la perméabilité et le dommage cellulaire (KATARY et SALAHUDDIN, 2017) par contre les
antioxydants naturels d’origine végétal sont capable de renforcer les antioxydants endogénes pour la
défence contre les Especes Réactives Oxygenées (ROS) et restorer I'equilibre optimale par la
neutralisation des espéces réactives oxygenées (JIAO-KUN et al., 2015). L'extrait brut des noyaux
de datte a été diminué la toxicitée de CCl, par l'augmentation du plasma antioxidant "riche en
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vitamin C, E, A et R-caroténe” ( MANJESHWAR et al., 2010) qu'il est responsable a la diminution
de peroxide de lipide , la neutralisation des radicaux libres et I'oxygene triplet (ALAM KHAN et al.,
2016) " propérieté anti-cancéreuse” (MANJESHWAR et al., 2010).

L'oxydation des acides gras dans la membrane cellulaire entraine une formation de MDA qui est
considéré comme un indicateur de la peroxydation lipidique, (ce qui peut étre évalué par des taux
élevés de MDA), la perturbation de I'équilibre oxydant / antioxydant induite par le CCl, qui est
libéré au nombre important des radicaux libres et les substances naturelles des trois variétées :
Ghars, Dglet-Nour et Mech-Degla (COMPORTI, 1985; WEBER et al., 2003).

Dans notre étude, nous avons observé que l’utilisation de CCly entrainait une augmentation
importante du taux de MDA (8,3*10™ pumol/mg de protéine) dans le tissu hépatique par rapport au
groupe témoin (5,67*10 umol/mg de protéine). En revanche, le traitement par I’extraits de trois
variétés (Ghars, Deglet-Nour, Mech-Degla) a équilibré la peroxydation lipidique causée par le CCly
et réduit la concentration de MDA de (5,85*10™ , 4,88*10™, 576*10™* en pumol/mg de protéine)
respectivement. Dans le méme contexte, le marqueur de la peroxydation lipidique a diminué dans le
groupe traité avec les noyaux de Phoenix dactylifera L. a des niveaux proches de groupe témoin.
Cette constatation est conforme a une récente étude réalisé par HABIB et IBRAHIM, (2011) qui
démontre que I'alimentation de rats avec un régime alimentaire contenant 70 mg/kg /j de poudre des
graines de Phoenix dactylifera L. diminuait considérablement le MDA dans les tissus hépatiques.
Cela signifie que les graines de Phoenix dactylifera L. avec leur contenu en substances antioxydants

qui ont des activités de minimiser I’effet des radicaux libres.

Catalase est un enzyme capable de retirer le peroxide hydrogéne qui induit le dommage (RUOKUN
et al., 2015), leur activités est capable de réduire d’une fagcon remarquable les lésions hépatiques
chez les rats intoxiqués par le CC1,4 par contre, les lots traités avec des variétées Ghars et Deglet-
Nour ont montré une augmentation tres hautement significative du niveau de contenu enzymatque ;
catalase ce qui indique l'activité antioxydante des principes actifs du Phoenix dactylifera L.
(RAMESH et al ., 2011).

La variation des taux enzymatiques de la GSH, GST, MDA et CAT sous ’action des produits
toxiques, le tétrachlorure de carbone et leur diminution apres l'administration des extraits met en
exergue les propriétés anti-toxique des produits naturelles de I’espece végeétal “Phoenix dactylifera
L.”.
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L'utilisatoin de CCl, comme un agent exogene toxique provoque des altération histologiques chez le
parenchyme heépatique parmi l'equelle; des inflammations locaux qui peut developper jusqu’a des
inflammations zonales et des destructions des parois vasculaires (soit des veines centro-lobulaires
soit des veines portes). Par allaieurs, les noyaux des dattes posséde une propeérietée anti-
inflammatoire qu'il est présentée au niveau des lots traitées par ces noyaux (MANJESHWAR et al.,
2010). Cette propérietée des substances naturelles des trois variétées est tres efficace selon la
période d'intoxication, d'une autre facon; les substances naturelles sont efficaces dans les stades
primaires d'intoxication (DANG et al., 2007; LIN et al., 2008). 1l y'a des études ont été présentées
I'effet toxique de CCl, dans I'histologie du foie et I'effet positif de l'utilisation des produits naturels
des noyaux des dattes pour améliorer la structure histologique du foie (KAMM et al., 1973;
NAZIROGLU et al., 1999; OZTURK et al., 2009)
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Il est bien connu que les avantages des dattes pour la santé, méme que les noyaux des dattes qu'ils
sont affirmés a partir de notre étude, les résultats obtenus mettent en exergue I'effet prometteur de
I'extrait brut des trois variétées de I'espece végétal “Phoenix dactylifera L.” des noyaux des dattes
(Ghars, Deglet-Nour et Mech-Degla) successivement, quand a leur pouvoir anti-toxique vis-a-vis les
désequilibres redox cellulaire & cause de lintoxication provoquée par un Xxénobiotique : le

tétraclorure de carbon "CCl,".

D'aprés les résultats obtenus a partir de notre étude; la méthode d'infusion nous donne des
rendements consedirables des trois varietées étudiees ( 3.16%, 4.55% et 2.07%) successivement.
Par ailleurs, la méthode de Folin-Ciocalteau pour le dosage des polyphenols donne des teneurs de
l'ordre de : (189.42 mgEAG/mI, 246.57 mgeEAG/mIl et 193.71 mgEAG/mI) successivement. En
enregistre que la variétée Deglet-Nour possede un pouvoir antioxydant qu'il est bien diterminé par
le test de DPPH avec un concentration inhibitrice est égale a 0.231. Ces résultats nous a
impressionnee a l'efficacité des extraits utilises vis-a-vis les pérturbations du taux des enzymes
sériques, en particulier le TGO et TGP grace a leur richesse en composés phénoliques, notamment la
variétée de Deglet-Nour. Pour évaluer la fonctionnement des hépatocytes, on a dosé le taux de
bilirubine avec les protéines totaux qu'ils nous indiquent des inflammations par leur concentration
élevee. La dexieme variétée (Deglet-Nour) confirme sa capaciteé de la stimulation des procédes de
filtration et la fonctionnement des riens contre I'endommagement provoqueé par I'oxydation du CCl,

grace a leur contenu en produits naturels qu'ils faitent une partie de la métabolisme lipidique.

Le pouvoir antioxydant des noyaux des dattes se révele par la correction notable des perturbation
des parametres de stress oxydatifs dans le foie notamment le GSH, MDA, GST et CAT aussi les
inflammations et les altérations histologiques traitable qu'ils sont provoques par le xénobiotique de

CCly grace a les principes actifs d'origine naturel qu'ils sont présentés dans les extraits préparés.
Nos perspectives pour l'avenir :

-Faire des études phytochimiques et des traveaux de caractérisation physicophimique de contenu des

extraits des trois variétées.

-Approfondir les études consernant l'identification de ces principes actifs du point de vue quantitatif

et qualitatifpar I’utilisation des méthodes chromatographiques comme le CPG, HPLC et CCM.
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-Etude de I’effet des principees actifs des trois variétées face dautre cas pathologiques (maladies

métaboliques) tel que : le diabéte , maladies de reproduction , perturbation hormonaux ...etc.

-Utiliser des autres doses de 1’extrait des trois varietiées et le médicament de silymarine.
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Annexe n® 1
Courbes d'etalonnage
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BILIRUBIN (TOTAL)

COD 21506 8 x 60 mL + 8 x 15 mL COD 23506 4 x 60 mL + 4 x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BA
C€

REAGENTS & INSTRUMENTS

BILIRUBINE (TOTAL)
DICHLOROPHENYLDIAZONIUM

USAGE PREVU

Réactif pour la mesure de la bilirubine totale dans le sérum ou le plasma humain. Les valeurs
obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et le contrdle de I'évolution de la jaunisse.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

La Bilirubine est un produit répandu dérivé de la fraction heme de I'hnemoglobine relarguée par les
érythrocytes  senescents ou endommagés, qui sont détruits dans les cellules
réticuloendothéliales. Aprés production, la Bilirubine est conjuguée avec I'acide glucuronique et
est secrétée dans la bile. Un certain nombre de maladies héréditaires ou acquises affectent la
production, métabolisme, et excrétion de la Bilirubine, en résultant en hyperbilirubinemie'-2,

On observe aussi chez les nouveau-nés une hyperbilirubinémie non conjuguée (jaunisse
physiologique). Ceci est lié a une augmentation de la destruction des globules rouges (anémie
hémolytique, hématome étendu), une érythropoiése inéfficace, ou quelques rares cas de
maladies génétiques ( syndrome de Gilbert, syndrome de Crigler-Najjar).

L’hyperbilirubinémie conjuguée est associée a une baisse de I'excrétion de la bile due & des
maladies du foie (hépatite ou cirrhose), ou cholestasis intrahépatique ou extrahépatique.

La jaunisse est une manifestation clinique de I'hyperbilirubinémie, consistant en un dépét de
pigment biliaire sur la peau, il en résulte une coloration jaunéatre de la peau et des membranes
mucqueuses.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La bilirubine directe présente dans I'échantillon réagit avec 3,5-dichlorophényldiazonium, pour
donner un complexe coloré qui peut étre quantifié par spectrophotométrie a 535 nm?2. Le cetrimide
solubilise la bilirubine indirecte, en permettant ainsi sa réaction en méme temps que la fraction
directe®4. Les termes “directe” et “totale” se rapportent aux caractéristiques de réaction en
présence ou absence de solubilisants (accélérateurs). La bilirubine “directe” et ‘indirecte”
équivalent seulement d’une maniere approximative, aux fractions conjuguées et non conjuguées.

INDEX

COD 21506 COD 23506
A, Réactif 8x60mL 4 x60 mL
B.  Réactif 8x15mL 4x15mL

COMPOSITION

A.  Réactif : Acide chlorhydrique 170 mmol/L, cétrimide 40 mmol/L, pH 0,9.
DANGER : H314 : Il provoque de graves brilures sur la peau et des lésions oculaires
graves. P260 Ne pas respirer la poussiere/la fumée/le gaz/le brouillard/les
vapeurs/'aérosol. P280 : Porter des gants/vétements/lunettes/masque de protection.
P303+P361+P353 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU (ou les cheveux) : Enlever
immédiatement les vétements contaminés. Se rincer la peau avec de I'eau ou se doucher.
P305+P351+P338 : EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer soigneusement avec
de I'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact, si la victime en porte et
si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer de rincer.

B.  Réactif : 3,5-dichlorophényldiazonium 1,5 mmol/L.
DANGER : H314 : Il provoque de graves brilures sur la peau et des lésions oculaires
graves. P260 Ne pas respirer la poussiére/la fumée/le gaz/le brouillard/les
vapeurs/'aérosol. P280 : Porter des gants/vétements/lunettes/masque de protection.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utili ser les Sérums Contréles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou 18042) et Il
(Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier I'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de controle de qualité interne et les procédés pour les
actions correctives si les résultats de contréle ne sont pas dans les limites acceptables.

VALEURS DE REFERENCE
Adultes’:

| Total : | Jusqu'a 2,0 mg/dL = 34 umol/L

Nouveaux nés':

Age Prématurés Non prématurés
Jusqu'a 24 h 1,0-8,0 mg/dL = 17-137 pmol/L 2,0-6,0 mg/dL = 34-103 pmol/L
Jusqu'a 48 h 6,0-12,0 mg/dL = 103-205 pmol/L 6,0-10 mg/dL = 103-171 pmol/L

3-5 jours 10-14 mg/dL = 171-239 pmoliL 4,0-8,0 mg/dL = 68-137 umol/L

Ces valeurs ne sont données qu’a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres valeurs de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur BA400 et en
suivant les directrices de I'Institut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical & Laboratory Standards
Institute, CLSI).

— Limite de détection: 0,211 mg/dL = 3,61 umol/L.

—  Limite de linéarité: 38 mg/dL = 650 pmol/L.

— Précision:
Concentration moyenne Répétabilité (CV) Allintérieur du laboratoire (CV)
2,09 mg/dL = 35,7 umol/L 33% 42%
4,89 mg/dL = 83,5 umol/L 0,9 % 22%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences significatives quand ils se
compareront avec des réactifs de référence. Les détails des expériences comparatives sont disponibles sous
demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: 'hémolyse (hémoglobine jusqu'a 500 mg/dL) n'interfere pas. La lipémie (triglycérides jusqu'a
1300 mg/dL) interfére. D'autres médicaments et substances peuvent produire des interférences®.

BIBLIOGRAPHIE

. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE.
WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press, 2001.

3. Thaler M, Luppa PB and Schlebusch H. Bilirubin measurement — an updated survey. J Lab Med 2008; 32:1-9.

4. Zoppi F, Peracino A, Fenili D, Marcovina S and Ramella C. Metodo per la determinazione della bilirubina
totale e coniugata. Uso di un tensioattivo cationico come agente solubilizzante. Giorn It Chim CI 1976; 1:343-
359.

5. Pearlman FC and Lee RTY. Detection and measurement of total bilirubin in serum, with use of surfactants as
solubilizing agents. Clin Chem 1974; 20: 447-453.

6. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions spécifiques
d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A.

R2: utiliser le réactif B.

P303+P361+P353 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU (ou les cheveux) : Enlever BA200 BA400
immédiatement les vétements contaminés. Se rincer la peau avec de I'eau ou se doucher. GENERAL
P305+P351+P338 : EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer soigneusement avec Nom BILIRUBIN TOTAL BILIRUBIN TOTAL
de l'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact, si la victime en porte et Nom bref T-BIL T-BIL
si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer de rincer. Type d'échantillon sérum / plasma sérum /plasma
Pour plus de mises en garde et de précautions, consulter la fiche de données de sécurité du Mode d'analyse différentiel biréactive différentiel biréactive
produit (SDS). Unités mg/dL mg/dL
STOCKAGE ET STABILITE $é°ima'e? _ 2 2
Stocker & 2-6°C. ype de réaction croissante croissante
Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur I'étiquette s'ils se PROCEDURE
stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination pendant leur usage. Mode de lecture monochromatique monochromatique
Stabilité a bord: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de I'analyseur sont stables Filtre principal 535 535
3 mois. Filtre de référence - -
Indications de détérioration: Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans “Parametres d'essai’. Echantillon 6 6
MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES) Vol. R1 240 240
Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems Vol. R2 60 60
code 18044). Lecture 1 (s) 17 35
., i Lecture 2 (s) 34 67
PREPARATION DE REACTIFS Facteur prédilution -
Les réactifs sont préts pour leur usage CALIBRATION ET BLANC
ECHANTILLONS Type de blar.m , eau d\st|'\|(?e . eau d|st\!|§e
X L ) , o o Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
Sérum et plasma prélevés par des procédures standard. L'EDTA doit étre utilisé comme No. calibreurs 1 1
anticoagulante. Courbe calibration -
La Bilirubine dans le sérum et le plasma est stable 1 jour a 20-25°C, 7 jours & 2-8°C et 6 mois a OPTIONS
-20°C se il est protégé de la lumiére.
. Limite absorbance blanc 0,050 0,050
CALIBRAGE Limite blanc cinétique - -
Un blanc de réactif doit étre réalisé chaque jour et étre étalonné au moins tous les 3 mois aprés Limite linéarité ) % %8
un changement de lot de réactif ou lorsque les procédés de contrdle de qualité I'exigent. Subsirat consommé i
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BILIRUBIN (DIRECT)

COD 21504 4 x 60 mL + 4 x 15 mL COD 23504 1x 60 mL + 1 x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BioSystems

BILIRUBINE (DIRECTE)
DICHLOROPHENYL DIAZONIUM

BA
C€

USAGE PREVU

Réactif pour la mesure de la concentration de la bilirubine directe dans le sérum ou le plasma
humain. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et le controle de
I'évolution de la jaunisse.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

La Bilirubine est un produit répandu dérivé de la fraction heme de I'hemoglobine relarguée par les
érythrocytes  senescents ou endommagés, qui sont détruits dans les cellules
réticuloendothéliales. Aprés production, la Bilirubine est conjuguée avec I'acide glucuronique et
est secrétée dans la bile. Un certain nombre de maladies héréditaires ou acquises affectent la
production, métabolisme, et excrétion de la Bilirubine, en résultant en hyperbilirubinemie2,

On observe aussi chez les nouveau-nés une hyperbilirubinémie non conjuguée (jaunisse
physiologique). Ceci est lié¢ & une augmentation de la destruction des globules rouges (anémie
hémolytique, hématome étendu), une érythropoiése inéfficace, ou quelques rares cas de
maladies génétiques ( syndrome de Gilbert, syndrome de Crigler-Najjar).

L’hyperbilirubinémie conjuguée est associée a une baisse de I'excrétion de la bile due a des
maladies du foie (hépatite ou cirrhose), ou cholestasis intrahépatique ou extrahépatique.

La jaunisse est une manifestation clinique de I'hyperbilirubinémie, consistant en un dépét de
pigment biliaire sur la peau, il en résulte une coloration jaunatre de la peau et des membranes
mucqueuses.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La bilirubine directe présente dans I'échantillon réagit avec 3,5-dichlorophényldiazonium, pour
donner un complexe coloré qui peut étre quantifié par spectrophotométrie a 535 nm?2. Le cetrimide
solubilise la bilirubine indirecte, en permettant ainsi sa réaction en méme temps que la fraction
directe®4. Les termes “directe” et “totale” se rapportent aux caractéristiques de réaction en
présence ou absence de solubilisants (accélérateurs). La bilirubine “directe” et ‘indirecte”
équivalent seulement d’une maniere approximative, aux fractions conjuguées et non conjuguées.

INDEX

COD 21504 COD 23504
A Réactif 4 x60mL 1x60 mL
B.  Réactif 4x15mL 1x15mL
COMPOSITION

A.  Réactif : Acide phosphorique 90 mmol/L, HEDTA 4,5 mmollL, chlorure de sodium
50 mmol/L, pH 1,5.
DANGER : H314 : Il provoque de graves brilures sur la peau et des lésions oculaires
graves. P260 Ne pas respirer la poussiere/la fumée/le gaz/le brouillard/les
vapeurs/'aérosol. P280 : Porter des gants/vétements/lunettes/masque de protection.
P303+P361+P353 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU (ou les cheveux) : Enlever
immédiatement les vétements contaminés. Se rincer la peau avec de I'eau ou se doucher.
P305+P351+P338 : EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer soigneusement avec
de l'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact, si la victime en porte et
si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer de rincer.

B.  Réactif : 3,5-dichlorophényldiazonium 1,5 mmol/L.
DANGER : H314 : Il provoque de graves brilures sur la peau et des lésions oculaires
graves. P260 Ne pas respirer la poussiére/la fumée/le gaz/le brouillard/les
vapeurs/'aérosol. P280 : Porter des gants/vétements/lunettes/masque de protection.
P303+P361+P353 : EN CAS DE CONTACT AVEC LA PEAU (ou les cheveux) : Enlever
immédiatement les vétements contaminés. Se rincer la peau avec de I'eau ou se doucher.
P305+P351+P338 : EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer soigneusement avec
de l'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact, si la victime en porte et
si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer de rincer.

Pour plus de mises en garde et de précautions, consulter la fiche de données de sécurité du

produit (SDS).

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker a 2-8°C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur I'étiquette s'ils se
stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de I'analyseur sont
stables 2 mois.

Indications de détérioration: Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans “Paramétres d'essai”.
MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems code 18044).
PREPARATION DE REACTIFS
Les réactifs sont préts pour leur usage

ECHANTILLONS

Sérum et plasma prélevés par des procédures standard. L'héparine ou 'EDTA doit étre utilisé
comme anticoagulante.

La Bilirubine dans le sérum et le plasma est stable 2 jours a 20-25°C, 7 jours a 4-8°C et 6 mois a
-20°C se il est protégé de la lumiére®.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 2 mois, aprés le
changement de lot de réactif tel que requiérent les procédés de contrdle de qualité.

M215041-03

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utili ser les Sérums Controles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou 18042) et Il
(Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier I'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les procédés pour les
actions correctives si les résultats de contréle ne sont pas dans les limites acceptables.

VALEURS DE REFERENCE
Adultes’:

| Directe: | Jusqu'a 0,3 mg/dL = 5 pmol/L

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES
Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'Institut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).
— Limite de détection: 0,09 mg/dL = 1,60 umol/L.
— Limite de linéarité: 15 mg/dL = 257 ymol/L.
— Précision:

Concentration moyenne Répétabilité (CV) Alintérieur du laboratoire (CV)
0,608 mg/dL = 10,4 umol/L 43% 53%
1,68 mg/dL = 28,8 pmol/L 2,0% 29%

Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: L'hémolyse (hémoglobine jusqu'a 25 mg/dL) et la lipémie (triglycérides jusqu'a
1300 mg/dL) interferent. D'autres médicaments et substances peuvent produire des
interférences?.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE.
WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press, 2001.

3. Thaler M, Luppa PB and Schlebusch H. Bilirubin measurement — an updated survey. J Lab Med 2008; 32:1-9.

4. Zoppi F, Peracino A, Fenili D, Marcovina S and Ramella C. Metodo per la determinazione della bilirubina
totale e coniugata. Uso di un tensioattivo cationico come agente solubilizzante. Giorn It Chim CI 1976; 1:343-
359.

5. Pearlman FC and Lee RTY. Detection and measurement of total bilirubin in serum, with use of surfactants as
solubilizing agents. Clin Chem 1974; 20: 447-453.

6. World Health Organization (WHO). Use of anticoagulants in diagnostic laboratory investigations. Document
WHO/DIL/LAB/99.1, Rev.2; 2002.

7. McPherson RA, Pincus MR. Henry's Clinical Diagnosis and Management by Laboratory Methods. 20st ed.
Saunders Elsevier, 2001:1427.

8. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions spécifiques
d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A

R2: utiliser le réactif B.

BA200 BA400
GENERAL
Nom BILIRUBIN DIRECT BILIRUBIN DIRECT
Nom bref D-BIL D-BIL
Type d'échantillon sérum / plasma sérum /plasma
Mode d'analyse différentiel biréactive différentiel biréactive
Unités mg/dL mg/dL
Décimales 2 2
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture bichromatique bichromatique
Filtre principal 535 535
Filtre de référence 670 670
Echantilon 14 14
Vol. R1 240 240
Vol.R2 60 60
Lecture 1 (s) 16 35
Lecture 2 (s) 20 39
Facteur prédilution -
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée
Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
Courbe calibration -
OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,040 0,040
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 15 15
Substrat consommé -
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CHOLESTEROL HDL DIRECT

COD 21557 2 x 60 mL + 2 x 20 mL COD 23557 1x 60 mL + 1 x 20 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BioSystems

CHOLESTEROL HDL
DIRECT

BA
C€

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de cholestérol HDL dans le sérum ou le plasma humain.
Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans la détermination du risque de présenter des
manifestations cliniques d'athérosclérose.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

Les HDL extirpent le cholestérol des tissus et le transportent vers le foie ou il est éliminé sous
forme d'acides biliaires.

Il existe une corrélation positive entre de faibles concentrations en HDL-cholestérol dans le
plasma et lincidence d'arthérosclériose, base de linfarctus du myocarde et des accidents
cérébrovasculaires*S.

Il existe plusieurs stades pathologiques ou des influences de I'environnement associés a des
niveaux réduits en HDL: maladies hépatocellulaires aigués ou chroniques, hyperalimentation
intraveineuse, malnutrition sévére, diabétes, anémie chronique, syndromes myélo-prolifératifs,
maladie de Tangier, hypoalphalipoprotéinémie, stress aigu, certains médicaments et le tabac'2.
Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

Le cholestérol des protéines & basse densité (LDL), celles a trés basse densité (VLDL) et les
quilomicrons est hydrolysé par le cholestérol oxydase au moyen d'une réaction enzymatique
accélérée non formatrice de couleur. Le détergent présent dans le réactif B solubilise le
cholestérol des lipoprotéines a haute densité (HDL) de I'échantillon.Le cholestérol HDL est
quantifié spectrophotométriquement grace aux réactions couplées décrites ci-dessous®.

) o chol.estérase ; X
Cholestérol estérifié + H.0 Cholestérol + Acide gras
chol.oxydase
Cholestérol + % 02 + H 0 ——————> Cholesténone + H,02

peroxydase
2 H202 + 4-Aminoantipyrine + DSBMT ————— Quinonéimine + 4 H.0

INDEX
COD 21557 COD 23557
A. Réactif 2x60mL 1x60mL
B. Réactif 2x20mL 1x20mL
COMPOSITION

A. Réactif. 2 x 60 mL. Buffer Good, cholestérol oxydase < 1 U/mL, peroxydase < 1 U/mL, N.N-
bis (4 - sulfobutil) — m - toluidine (DSBmT) 1 mmol/L, accélérateur 1 mmol/L.

B. Réactif. 2 x 20 mL. Buffer Good, cholestérol estérase < 1,5 U/mL, 4-aminoantipirine 1 mmol/L,
ascorbato oxydaxe < 3,0 KU/L, détergent.

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker & 2-30°C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination
pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table : Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de
I'analyseur sont stables mois.

Indications de détérioration : Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans
“Paramétres d'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de Biochimie, Humain (BioSystems code 18044) ou Calibreur de Cholestérol HDL/LDL
(BioSystems code 11693).

S. Calibreur de Cholestérol HDL/LDL (code 11693). Sérum humain. La concentration est
spécifiée sur I'étiquette. Reconstituer avec 1,0 ml d'eau distillée. Stable pendant 1 semaine a 2-
8 °C ou pendant 2 mois a -18 °C quand il est congelé dans des aliquotes. La valeur de
concentration est tragable jusqu'a la Procédure de Référence de CDC (Centres de Contréle et
Prévention de Maladies).

Les sérums humains utilisés dans la préparation du standard ont été approuvés et démontrés
étre négatifs pour la présence d‘anticorps anti-VIH et anti-VHC, ainsi que pour I'antigéne HBs.
Cependant le standard doit étre manié avec précaution comme potentiellement infectieux.

PREPARATION DE REACTIFS
réactifs sont préts pour leur usage.

ECHANTILLONS

Sérum ou plasma collectés selon des procédures stantards.

Le cholestérol HDL du sérum ou du plasma est stable 7 jours & 2-8°C. Comme anticoagulant, on
peut utiliser EDTA, lithium ou héparine sodique.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 2 mois, aprés le
changement de lot de réactif tel que requiérent les procédés de contréle de qualité.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utiliser le Sérum de Contrle de Lipides de niveau | (code 18040) et Il (code
18041) ou le Sérum de Contréle de Biochimie Humain de niveau | (code 18042) et Il (code
18043) pour vérifier I'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de controle ne sont pas dans les limites
acceptables.

M215571-03

VALEURS DE REFERENCE

Les concentration en cholestérol HDL varient considérablement avec I'age et le sexe. La valeur
discriminante suivante a été recommandée pour identifier les individus présentant un risque élevé
de maladie coronarienne.

Jusqu'a 35 mg/dL = 0,91 mmol/L
> 60 mg/dL => 1,56 mmol/L

Risque elevé
Risque faible

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'Institut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical
& Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 1,83 mg/dL = 0,048 mmol/L.
— Limite de linéarité: 200 mg/dL = 5,18 mmol/L.

— Précision :
Concentration moyenne Répétabilité (CV) A lintérieur du laboratoire (CV)
53 mg/dL = 1,39 mmol/L 0,6 % 27%
73 mg/dL = 1,88 mmol/L 0,7% 26 %

Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences significatives
quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des expériences
comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences : la bilirubine (jusqu'a 20 mg/dL), 'hémolyse (hémoglobine jusqu’a 1000 mg/dL)
et la lipémie (triglycérides jusqu'a 1800 mg/dL) ne produisent pas d'interférences. D’autres
médicaments et substances peuvent produire des interférences?.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood
ER, Bruns DE. WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press,
2001.

3. Warnick GR Nauck M, , Rifai N. Evolution of methods for measurement of HDL-cholesterol:
from ultracentrigutaion to homogeneous assays. Clin Chem 2001; 47: 1579-96.

4. National Cholesterol Educarion Program Expert Panel. Third report of the National Cholesterol
Education Program (NCEP) Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment of High
Blood Cholesterol in Adults (ATP IlI). NIH Publication. Bethesda: National Heart, Lung, and
Blood Institute; 2001.

5. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1 : utiliser le réactif A R2 : utiliser le réactif B

BA200 BA400
GENERAL
Nom CHOL HDL DIRECT CHOL HDL DIRECT
Nom bref HDLDIR HDLDIR
Type d'échantillon sérum / plasma sérum / plasma
Mode d'analyse différentiel biréactive différentiel biréactive
Unités mg/dL mg/dL
Décimales 1 1
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture monochromatique monochromatique
Filtre principal 535 535
Filtre de référence - -
Echantillon 3 3
Vol. R1 300 300
Vol. R2 100 100
Lecture 1 (s) 17 35
Lecture 2 (s) 35 70
Facteur prédilution
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée
Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
Courbe calibration
OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,050 0,050
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 200 200
Substrat consommé

BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)

Quality System certified according to
EN 15O 13485 and EN 15O 9001 standards
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ALKALINE PHOSPHATASE (ALP)-AMP

COD 215924 x 60 mL + 4 x 15 mL COD 23592 1x 60 mL + 1 x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BioSystems

PHOSPHATASE ALCALINE (PAL) - AMP
TAMPON 2-AMINO-2-METHYL-1-PROPANOL (IFCC)

BA
C€

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de la phosphatase alcaline (ALP)-AMP dans le sérum ou le
plasma humain. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et dans le
traitement de maladies hépatobiliaires et osseuses associées a une activité ostéoblastique
altérée.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

La phosphatase alcaline catalyse I'hydrolyse du monoester de phosphate organique a pH alcalin.
L’enzyme est présent dans pratiquement tous les tissus de l'organisme, surtout dans les
membranes cellulaires. On le trouve en quantité trés élevée dans le placenta, I'épithélium
intestinal, les tubules rénales, les ostéoblastes et le foie.

La forme présente dans le sérum de I'adulte normal vient principalement du foie et des os.

On rencontre des concentrations élevées de PAL sérique chez les patients atteints de maladies
des os associées a une activitt augmentée des ostéoblastes (maladie de Paget,
hyperparathyroidie primaire ou secondaire, tumeur osseuse, rachitisme, ostéomalacie, fracture)
et aussi chez les patients avec une maladie hépatobiliaire (ictere d'obstruction, hépatite,
hépatoxicité due aux médicaments, cancer du foie). Les changements physiologiques comme la
croissance des os et les grossesses peuvent augmenter les taux de PAL'2,

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La phosphatase alcaline (PAL) catalyse en milieu alcalin, le transfert du groupement phosphate
du 4-nitrophénylphosphate au 2-amino-2-méthyl-1-propanol (AMP), en libérant le 4-nitrophénol.
La concentration catalytique est déterminée a partir de la vitesse de formation du 4-nitrophénol,
mesuré a 405 nmd. ALP

4 — Nitrophenylphosphate + AMP. ————> AMP - phosphate + 4 - Nitrophenol
INDEX

COD 21592 COD 23592
A. Réactif 4% 60 mL 1x 60 mL
B. Réactf 4x15mL 1x 15 mL

COMPOSITION

A. Réactif: 2-Amino-2-méthyl-1-propanol 0,4 mol/L, sulfate de zinc 1,2 mmollL, acide N-
hydroxyéthylénodiaminotriacétique 2,5 mmol/L, acétate de magnésium 2,5 mmol/L, pH 10,4.
B. Réactif: 4-Nitrophénylphosphate 60 mmol/L.

STOCKAGE ET STABILITE
Stocker & 2-8°C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination
pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de
I'analyseur sont stables 2 mois.

Indications de détérioration: Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans
“Paramétres d'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems
code 18044).

PREPARATION DE REACTIFS

Les réactifs sont préts pour leur usage.

ECHANTILLONS

Sérum, plasma collectés par procédures normalisées.

La Phosphatase alcaline dans le sérum est stable 7 jours & 2-8°C. Utiliser uniquement I'héparine
comme anticoagulant.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 20 jours, aprés le
changement de lot de réactif tel que requiérent les procédés de contrdle de qualité.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utiliser les Sérums Contréles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou
18042) et Il (Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure.
Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de controle ne sont pas dans les limites
acceptables.

VALEURS DE REFERENCE

Température de réaction Hommes femmes

Les valeurs a 25°C sont obtenues avec les valeurs a 30°C auquelles on applique un facteur de
conversion. La concentration chez I'enfant en croissance est supérieure et trés variable.

Ces valeurs ne sont données qu’a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-apres ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'Institut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 19,2 U/L = 0,320 pkat/L
— Limite de linéarité: 1200 U/L = 20 pkat/L.

— Précision:
Concentration moyenne Répétabilité (CV) A lintérieur du
laboratoire (CV)
134 U/L = 2,23 pkat/L 14 % 25%
205 UIL = 3,40 pkat/L 0,9 % 1,8 %

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

- Interférences: la bilirubine (jusqu'a 30 mg/dL), 'hémolyse (hémoglobine jusqu'a 500 mg/dL) et
la lipémie (triglycérides jusqu'a 1625 mg/dL) ne produisent pas d'interférences. D'autres
médicaments et substances peuvent produire des interférences?.

BIBLIOGRAPHIE
1. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press,
2001.

2. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood
ER, Bruns DE. WB Saunders Co, 2005.

3. IFCC primary reference procedures for the measurement of catalytic activity concentrations of
enzymes at 37°C. Part 9. Reference procedure for the measurement of catalytic concentration
of alkaline phosphatase. Clin Chem Lab Med 2011; 49:1439-1446.

4. Rosalki SB, Foo AY, Burlina A, at al. Multicenter evaluation of iso-ALP test kit for
measurement of bone alkaline phosphatase activity in serum and plasma. Clin Chem 1993;
39:648-652.

5. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A. R2: utiliser le réactif B.

25°C, jusqu'a
30°C, jusqu'a*
37°C, jusqu'a*

75 UL = 1,25 pKat/L
87 U/L = 1,45 uKat/L
115 U/L = 1,92 uKat/L

68 U/L = 1,13 pKat/L
80 U/L =1,33 pKat/L
105 U/L = 1,75 uKat/L

M21592f-05

BA200 BA400
GENERAL
Nom ALP-AMP ALP-AMP
Nom bref ALP-AMP ALP-AMP
Type d'échantillon sérum / plasma sérum / plasma
Mode d'analyse cinétique biréactive cinétique biréactive
Unités ulL uiL
Décimales 0 0
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture monochromatique monochromatique
Filtre principal 405 405
Filtre de référence - -
Echantillon 6 6
Vol. R1 240 240
Vol. R2 60 60
Lecture 1 (s) 21 43
Lecture 2 (s) 31 63
Facteur prédilution
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée
Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
Courbe calibration
OPTIONS
Limite absorbance blanc 1,200 1,200
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 1200 1200
Substrat consommé - -

BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)

www.biosystems.es
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ASPARTATE AMINOTRANSFERASE (AST/GOT)

COD 215318 x 60 mL + 8 x 15 mL COD 235314 x60 mL +4 x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BA
C€

BioSystems

ASPARTATE AMINOTRANSFERASE (AST/GOT)

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de I'aspartate aminotransférase (AST ou GOT) dans le
sérum ou le plasma humain. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et
le monitorage de troubles de maladies hépatiques, spécialement les aigiies.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

L’aminotranférase catalyse la formation de I'acide glutamique a partir du 2-oxoglutarate par
transfert du groupement amine.L’AST est trouvée en grande quantité dans le foie et le muscle
cardiaque mais elle est aussi importante dans les muscles squelettiques, les reins, et le
pancréas.

La concentration en AST dans le sérum est élevée dans les cas d’hépathites ou autres formes de
maladies hépathiques associées a des nécroses: mononucléose infectieuse, cholestasie,
cirrhose, carcinome métastasique du foie, délirium tremens, et apres I'administration de différents
médicaments’2,

La concentration en AST dans le sérum est aussi élevée aprés un infarctus du myocarde, dans
les cas de maladies des muscles squelettiques (comme distrophie musculaire évolutive), lors de
pancréatites auglies, maladies du sang ou autres'?.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE
L’aspartate-aminotransférase (AST) catalyse le transfert du groupement amino de I'aspartate au
2-oxoglutarate, en formant I'oxaloacétate et le glutamate. La concentration catalytique est
déterminée, en utilisant la réaction couplée de la malate-déshydrogénase (MDH), a partir de la
vitesse de disparition du NADH, mesuré a 340 nm39,
AST
Aspartate + 2 - Oxoglutarate ———————> Oxalacetate + Glutamate

Oxalacetate + NADH + H* L Malate + NAD*
INDEX
COD 21531 COD 23531
A. Réactif 8x60 mL 4x60 mL
B. Réactif 8x15mL 4x15mL
COMPOSITION

A Réactif: Tris 121 mmollL, L-aspartate 362 mmolll, malate-déshydrogénase > 460 UL, lactate-
déshydrogénase > 660 UL, pH7,8.
ATTENTION: H315: Provoque une irritation cutanée. H319: Provoque une sévere irritation des yeux. P280:
Porter des gants de protection/des vétements de protection/un équipement de protection des yeux/ du visage.
P305+P351+P338: EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX: rincer avec précaution & l'eau pendant
plusieurs minutes. Enlever les lentilles de contact si la victime en porte et si elles peuvent étre facilement
enlevées. Continuer & rincer. P332+P313: En cas d'irritation cutanée: consulter un médecin.

B Réactif: NADH 1,9 mmol/L, 2-oxoglutarate 75 mmol/L, hydroxyde de sodium 148 mmol/L, sodium azide 9,5
glL.
ATTENTION: H302: Nocif en cas dingestion. EUH031: Au contact d'un acide, dégage un gaz toxique.
P301+P312: EN CAS D'INGESTION: appeler un CENTRE ANTIPOISON ou un médecin en cas de malaise.
P330: Rincer la bouche.

Pour d'autres mises en garde et précautions, voir la fiche de données de sécurité du produit (SDS).

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker a 2-8°C.
Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur I'étiquette s'ils se

VALEURS DE REFERENCE

Température de réaction 37°C 30°C

40 U/L = 0,67 pkat/L 25 UIL = 0,42 pkat/L
50 U/L = 0,83 pkat/L 30 U/L = 0,50 pkat/L

Sans P-pyr, jusqu'a’
Avec P-pyr, jusqu'a®4

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.
CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'lnstitut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 7,15 U/L = 0,119 pkat/L.
- Limite de linéarité: 500 U/L = 8,33 pkat/L.

— Précision: .
Concentration moyenne Répétabilité (CV) A lintérieur du laboratoire (CV)
41,5U/L=0,69 pkat/L 2,6% 58%
154 U/L = 2,55 pkat/L 1,0% 2,7%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

Interférences: La lipémie (triglycérides 2 g/L) interfére. La bilirubine (jusqua 20 mg/dL) et
I'hémolyse (hémoglobine 10 g/L) n'interférent pas. D'autres médicaments et substances peuvent
interférer’.

NOTE
1. L'IFCC recommande 'utilisation de phosphate de pyridoxal.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE.
WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press,2001.

3. Sociedad Espariola de Quimica Clinica, Comité Cientifico, Comisién de Enzimas. Método recomendado para
la determinacion en rutina de la concentracion catalitica de la aspartato aminotransferasa en suero
sanguineo humano. Quim Clin 1987; 6: 235-239.

4. IFCC primary reference procedures for the measurement of catalytic activity concentrations of enzymes at
37°C, Part 5. Reference procedure for the measurement of catalytic concentration of aspartate
aminotransferase. Clin Chem Lab Med 2002; 40:725-733.

5. IFCC reference procedures for measurement of catalytic concentrations of enzymes: corrigendum, notes and
useful advice. Clin Chem Lab Med 2010; 48:615-621.

6. Gella FJ, Olivella T, Cruz Pastor M, Arenas J, Moreno R, Durban R and Gémez JA. A simple procedure for
routine determination of aspartate aminotransferase and alanine aminotransferase with pyridoxal phosphate.
Clin Chim Acta 1985; 153: 241-247.

7. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

8. Word Health Organization (WHO). Use of anticoagulants in diagnostic laboratory investigations. Document
WHO/DIL/LAB/99.1, Rev.2; 2002.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: Utiliser le Réactif A ou le Réactif A avec le phosphate de pyridoxal, R2: Utiliser le Réactif B.

stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination pendant leur usage. BA200 BA400
Sur la stabilité dans table : Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de I'analyseur sont GENERAL
It do déirraion: Absorbres doi dessous la imite indiquée dans *Paramétres d'essal Nom AST-GOT AST-GOT
ndications de détérioration : Absorbance de l'espace par dessous la limite indiquée dans “Paramétres d'essai”. Nom bref ASTIGOT ASTIGOT
MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES) Type diéchantilon sérum fplasma sérum fplasma
. ) Mode d'analyse cinétique biréactive cinétique biréactive
- Phosphate de pyridoxal (BioSystems cod. 11666) : Unités
C. Réactif : Phosphate de pyridoxal 10 mmol/L. 5 mL. ?émma'eé . 0 0
- Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain _lype de réaction décroissante décroissante
(BioSystems code 18044). PROCEDURE
) 3 Mode de lecture monochromatique monochromatique
PREPARATION DE REACTIFS Filtre principal 340 340
P . Filtre de référence - -
Le’s re.actlfs sont lprets pour leur usage. . - o Echanillon 165 165
Réactif de Travail A avec le phosphate de pyridoxal (Note 1): Ajouter 0,6 mL du Réactif C (cod Vol. R1 160 160
11666) dans le flacon du Réactif A. Agiter doucement. Le mélange est stable pendant 6 jours & 2- Vol.R2 40 40
8°C et pendant 6 jours dans le compartiment réfrigéré de I'analyseur. Lecture 1 (s) 23 46
; Lecture 2 (s) 33 66
ECHANTILLONS Facteur prédilution - -
Sérum et plasma prélevés par des procédures standard. CALIBRATION ET BLANC
L’aspartate-aminotransférase dans le sérum et le plasma est stable 7 jours & 2-8°C.L'héparine Type de blanc eau distillée eau distillée
doit &tre utilisé comme anticoagulantes. Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
CALIBRAGE Courbe calibration -
Un blanc de réactif doit étre réalisé chaque jour et étre étalonné au moins tous les 2 mois (6 jours pour le Réactif OPTIONS
de Travail avec le Phosphate de pyridoxal), apres un changement de lot de réactif ou lorsque les procédures de Limite absorbance blanc 1,400 1,400
contréle de qualité I'exigent. Limite blanc cinétique - -
A - Limite linéarité 500 500
CONTROLE DE QUALITE Substrat consommé 05 0,5
Il est recommandé d'utiliser les Sérums Contrdles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou 18042) et Il
(Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier I'exactitude du procédé de mesure.
Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les procédés pour les
actions correctives si les résultats de controle ne sont pas dans les limites acceptables.
M21531f-05 BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain) 03/2018
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CREATININE

COD 21502 5 x 60 mL + 5 x 60 mL COD 235025x20 mL+5x20 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BA
C€

BioSystems

CREATININE
JAFFE COMPENSEE

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de créatinine dans le sérum, le plasma ou I'urine humains.
Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et le traitement des maladies
rénales.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

La créatinine est le produit final du catabolisme de la créatine (ou phosphocréatine). La quantité
produite chaque jour est relative a la masse musculaire. La créatinine est filtrée librement par le
glomérule (de petites quantités sont réabsorbées et sécrétées par les tubules rénaux).

La mesure de la concentration en créatinine est utilisée principalement pour I'évaluation de la
fonction rénale (perfusion rénale déteriorée, perte de fonction du néphron) et le contréle des
dialyses rénales’2.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La créatinine présente dans I'échantillon réagit avec le picrate en milieu alcalin en formant un
complexe coloré (méthode de Jaffé). La vitesse de formation de ce complexe est mesurée en
périodes initiales courtes, pour réduire l'interférence d'autres composés®4. Les échantillons de
sérum et de plasma contiennent des protéines qui réagissent de fagon non spécifique ;
cependant, les résultats peuvent étre corrigés en soustrayant une valeur fixe. L'utilisation de cette
correction est connue comme méthode de Jaffé compensée®S.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'lnstitut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 0,04 mg/dL = 3,55 pumol/L.

— Limite de linéarité: 20 mg/dL = 1768 pumol/L.

— Précision:

Allintérieur du laboratoire (CV)

Serum Concentration moyenne Répétabilité (CV)

1,06 mg/dL = 94 umol/L 32% 48%
3,16 mg/dL = 280 umol/L 1.2% 22%

Urine Concentration moyenne Répétabilité (CV) Allintérieur du laboratoire (CV)

142 mg/dL = 12525 pmoliL 0.8 % 11%
284 mg/dL = 25050 pmol/L 0,6 % 12%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: la bilirubine (jusqu'a 10 mg/dL), 'hémolyse (hémoglobine jusqu’a 1000 mg/dL),
la lipémie (triglycérides jusqu’a 200 mg/dL) et les protéines et corps cétoniques ne produisent
pas d'interférences. Le taux élevé de composés réducteurs peut produire une interférence.
D’autres médicaments et substances peuvent produire des interférences®.

INDEX
COD 21502 COD 23502
A. Réactif 5x60 mL 5x20mL
B. Réactif 5x60 mL 5x20mL
COMPOSITION

A. Réactif: Hydroxyde de sodium 0,4 mol/L, détergent.
ATTENTION: H315: Provoque une irritation cutanée. H319: Provoque une sévére irritation
des yeux. P280: Porter des gants de protection/des vétements de protection/un équipement
de protection des yeux/ du visage. P305+P351+P338: EN CAS DE CONTACT AVEC LES
YEUX: rincer avec précaution & I'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de
contact si la victime en porte et si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer a rincer.
P332+P313: En cas d'irritation cutanée: consulter un médecin.

B. Réactif: Acide Picrique 25 mmol/L.

Pour d'autres mises en garde et précautions, voir la fiche de données de sécurité du produit
(SDS).

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker & 2-30°C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur

I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination

pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de

I'analyseur sont stables 30 jours.

Indications de détérioration: Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans

“Paramétres d'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems
code 18044).

PREPARATION DE REACTIFS

Les réactifs sont préts pour leur usage.

ECHANTILLONS

Sérum, plasma ou urine recueilli par procédures normalisées. L'héparine, lEDTA, I'oxalate et le

fluoride sont conseillés comme anticoagulants.
La créatinine en échantillon est stable 24 heures a 2-8°C.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 9 jours, aprés le
changement de lot de réactif tel que requierent les procédés de contrdle de qualité.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé I'utilisation des Sérums de Contréle de Biochimie niveaux | (code 18005, code
18009 et code 18042) et Il (code 18007, code 18010 et code 18043) et I'Urine Controle de
Biochimie (code 18054 et code 18066) pour vérifier I'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de contrdle ne sont pas dans les limites
acceptables.

VALEURS DE REFERENCE

Sérum et plasma ”:
Hommes: 0,7 - 1,2 mg/dL = 62 - 106 pumol/L
Femmes:  0,5-0,9 mg/dL = 44 - 80 pumol/L
Urine
Hommes: 14 - 26 mg/kg/24-h = 124 - 230 umol/kg/24-h
Femmes: 11 -20 mg/kg/24-h = 97 - 177 umol/kg/24-h
Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

M21502f-09

NOTES

Pour la mesure dans le sérum ou le plasma, introduire une valeur corrective pour la réaction de
protéines non spécifiques comme facteur dans I'équation de l'instrumenty = ax + b, ol a = 1,0 et
b =-0,37 (mg/dL), oua = 1,0 et b = -33 (umol/L)55.
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1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood

ER, Bruns DE. WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press,
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81-85.

4. Fabiny DL, Ertingshausen G. Automated reaction-rate method for determination of serum
creatinine with CentrifiChem. Clin Chem 1971; 17: 696-700.
5. Weber JA, Van Zanten AP. Interferences in current methods for measurements of creatinine.

Clin Chem 1991; 37: 695-700.

6. Peake M, Whiting M. Measurement of serum creatinine-current status and future goals. Clin

Biochem 2006;27:173-184.

7. Mazzachi BC, Peake MJ, Ehrhardt V. Reference range and method comparison studies for
enzymatic and Jaffé creatinine assays in plasma and serum and early morning urine. Clin Lab

2000,46:53-55.

8. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI (Note 1)

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.
R1: utiliser le réactif A, R2: utiliser le réactif B.

BA200 BA400

GENERAL

Nom CREATININE CREATININE

Nom bref CREA CREA

Type d'échantillon sérum / plasma / urine sérum/ plasma / urine

Mode d'analyse temps fixe biréactive temps fixe biréactive

Unités mg/dL mg/dL

Décimales 2 2

Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE

Mode de lecture monochromatique monochromatique

Filtre principal 505 505

Filtre de référence - -

Echantillon 20 30

Vol. R1 100 150

Vol.R2 100 150

Lecture 1 (s) 20 40

Lecture 2 (s) 24 47

Facteur prédilution -1-150 -/-150
CALIBRATION ET BLANC

Type de blanc eau distillée eau distillée

Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental

No. calibreurs 1 1

Courbe calibration - -
OPTIONS

Limite absorbance blanc 0,350 0,350

Limite blanc cinétique - -

Limite linéarité 20/20/1000 20/20/1000

Substrat consommé - -
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CODE 12824 80 mL CALCIUM
Pour une utilisation in vitro en laboratoire uniquement. CALCIUM
ARSENAZO Il
UTILISATION PREVUE ETALONNAGE
Réactif pour la mesure de calcium dans divers types d’échantillon. Un blanc de réactif doit étre réalisé chaque jour et un étalonnage effectué aprés un changement
. de lot de réactif ou lorsque les procédures de contréle de qualité I'exigent.
FONDEMENT DE LA METHODE

Le calcium présent dans I'échantillon réagit avec I'acide 2,7-[bis(2-arsonophénylazo)]-1,8-
dihyidroxynaphtaléne-3,6-disulfonique (Arsenazo Ill). L'augmentation de la coloration est
directement proportionnelle a la concentration en calcium de I'échantillon’=.

H =6,
Calcium (Ca) + Arsenazo lll p—> [Ca-(Arsenazo Ill)]
CONTENU ET COMPOSITION

A. Réactif. 2 x 20 mL. Imidazole, conservateurs, pH = 6,5.

B. Réactif. 2 x 20 mL. Arsenazo lll, conservateurs. pH = 6,5.

S. Etalon. 1 x 5 mL. Calcium 100 mg/L.

Pour plus de mises en garde et de précautions, voir la fiche des données de sécurité du produit
(SDS).

CONSERVATION ET STABILITE

Conserver & 2-8°C.

Les composants sont stables jusqu’a la date de péremption indiquée sur I'étiquette du kit, a
condition de les garder bien fermés et d'éviter la contamination pendant leur utilisation.

Signes de détérioration: Absorbance du blanc supérieure a la limite indiquée dans « Paramétres
du test ».

EQUIPEMENT SUPPLEMENTAIRE

Analyseur, spectrophotométre ou photometre avec cuvette thermostatisable ambiante pour des
lectures & 635 nm.

PREPARATION DES REACTIFS
Les réactifs et I'étalon sont préts a I'emploi.
PROCEDURE

Procédé manuel (Notes 1, 2 et 3)
1. Pipeter dans une cuve.

Blanc de réactif (RB) Etalon / Echantillon
Etalon / Echantillon (ST1-ST3) - 28 uL
Eau distillée 28 L -
Réactif A 800 L 800 pL

2. Mélanger et incuber pendant 5 minutes a 37°C. Lire 'absorbance (A1) a 635nm.
3. Pipeter dans la cuve:

Réactif B 800 pL 800 L

4. Mélanger et incuber pendant 5 minutes a 37°C. Lire I'absorbance (A2) du blanc de réactif, de
I'étalon et de I'échantillon a 635 nm. La couleur est stable 4 heures a I'abri de la lumiere.

5. Calculer I'augmentation de I'absorbance de I'échantillon en utilisant la formule suivante:
A=(A2-0,51 x Al)echaniion— (A2 — 0,51 x Al)rs
6.1. Calculer la concentration de calcium (ST1) en utilisant la formule suivante:
A
(A2 -0,51 X A)eaion— (A2 - 0,51 x Al)rs

X Cetalon [M@/L] = Céchantiton [MG/L]

6.2. Calculer la concentration de calcium avec un étalonnage multipoint (ST2 / ST3) en utilisant
la courbe d'étalonnage. Multiplier par le facteur de dilution si nécessaire (ST3).

CONTROLE DE QUALITE

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de controle de qualité interne, ainsi que
des procédures de correction dans le cas ou les résultats des contréles n’entreraient pas dans
les limites d’acceptation.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES?*

Les caractéristiques métrologiques décrites ont été obtenues en utilisant un analyseur Y15. Les
détails sur les données d'évaluation sont disponibles sur demande.

Limite de détection: 2,0 mg/L.
Limite de linéarité (ST1): 180,0 mg/L.
Intervalle de mesure (ST2/ST3): 2.0 - 162.0 mg/L

Précision:
Concentration moyenne (ST1-ST3)  Répétabilité (CV) Imprécision totale (CV)
40,0 mg/L 2,0% 2,7 %
130,0 mg/L 0,8 % 1,0 %

— Véracité: les résultats obtenus avec ces réactifs ne montrent pas de différences
systématiques significatives lorsqu'ils sont comparés a un procédé de référence. Les détails
de I'étude comparative sont disponibles sur demande.

NOTES

1. Les volumes proposés sont destinés a I'utilisation d'une cuvette semi-micro. D'autres
volumes peuvent étre utilisés si la relation entre les réactifs et 'échantillon est maintenue.

2. Le procédé et les paramétres de I'essai peuvent varier en fonction du type d'échantillon
(Type d’échantillon: ST).

3. En analysant des échantillons solides et semi-solides qui se pésent pour leur préparation, la
teneur (mg/Kg) (CT) se calcule a partir de la quantité d’échantillon pesée (W), le volume
dans lequel se prépare I'échantillon pesé (V), la concentration obtenue dans I'échantillon (C),
selon ce qui se décrit ci-aprés:

Céchnatilon (M@/L) X V (L)

= CTechantilon [mg/KQ]
Wechaniton (Kg)
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ECHANTILLONS

Procédés de préparation

Utiliser des cuvettes et des pointes de pipette jetables. Si du matériel en verre est utilisé, il
est recommandé de le laver avec de I'acide chlorhydrique 1 % et de le rincer avec de l'eau
distillée avant son utilisation.

Filtrer ou centrifuger les solutions tourbes.

Dégaser les échantillons avec de I'acide de carbone dans un bian dultrasons ou agiter
I'échantillon dans un verre de précipités pendant environ 1 minute.

Les échantillons avec des concentrations supérieures a la limite de linéarité spécifiée doivent
étre dillués convenablement avec de I'eau distillée. Multiplier la concentration obtenue par le
facteur de dillution.

Triturer et/ou homogéniser des échantillons solides.

Vin rouge et blanc et moGt®% (ST1): Filtrer, clarifier et/ou diluer le vin si nécessaire tel qu'il est
décrit dans « Procédés de Préparation ».

Biére’ (ST2): Dégaséifier, filtrer, clarifier et/ou diluer la biére si nécessaire tel qu'il est décrit
dans « Procédés de Préparation ». Utiliser le lons Multical (BioSystems, réf. 12841) pour
réaliser I'étalonnage.

Lait (ST3): Diluer le lait 1/10 avec de I'acide nitrique (HNOs) 0,5 % (p. ex.: 100 pL d'échantillon
+ 900 yL de HNO; 0,5 %). Agiter doucement et laisser reposer 1 minute a température
ambiante. Utiliser le lons Multical (BioSystems, réf. 12841) pour réaliser I'étalonnage.

Fromage (ST2): Peser avec précision approximativement 2,5 g d'échantillon homogénéisé et
les mélanger avec 25 mL d'acide nitrique (HNO3) a 5 %. Agiter énergiquement 30 minutes, filtrer
et compléter a 250 mL avec de I'eau distillée. Utiliser le lons Multical (BioSystems, réf. 12841)
pour réaliser I'étalonnage.

Yaourt (ST2): Peser avec précision approximativement 10 g d'échantillon homogénéisé et les
mélanger avec 10 mL d'acide nitrique (HNOs) & 5 %. Agiter énergiquement 30 minutes, filtrer et
compléter a 100 mL avec de I'eau distillée. Utiliser le lons Multical (BioSystems, réf. 12841) pour
réaliser I'étalonnage.

Autres applications: La méthode peut également s'utiliser avec d'autres types d'échantillons.
Veuillez contacter votre pourvoyeur pour obtenir plus d'information.

M12824£-06

PARAMETRES DE L’ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser également dans d’autres analyseurs automatiques. Demandez de

I'information a votre distributeur.
BioSystems Y15

Réactif 1 (Vol. R1) : Utiliser le Réactif A.
Réactif 2 (Vol. R2) : Utiliser le Réactif B.

GENERAL
Technique CALCIUM
Mode d’analyse différentielle en biréactif
Type d’échantillon ST1/8T2/8T3
Unités mg/L
Type de réaction croissante
Décimales 1
PROCEDE
Lecture monochromatique
Echantillon 7
Réactif 1 200
Réactif 2 200
Lavage 1,2
Facteur pré-dilution -1-110
Filtre Principal 635
Filtre Référence -
Lecture 1 288s
Lecture 2 600 s
Réactif 2 312s
ETALONNAGE
Type d'étalonnage spécifique / multiple / multiple
Courbe d'étalonnage -15/5
OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,750
Limite blanc cinétique -
Limite de linéarité 180/162 /162
BioSystems Y25
Réactif 1 (Vol. R1) : Utiliser le Réactif A.
Réactif 2 (Vol. R2) : Utiliser le Réactif B.
GENERAL
Technique CALCIUM
Mode d’analyse différentielle en biréactif
Type d'échantillon ST1/ST2/ST3
Unités mg/L
Type de réaction croissante
Décimales 1
PROCEDE
Lecture monochromatique
Echantillon 7
Réactif 1 200
Reéactif 2 200
Lavage 1,2
Facteur pré-dilution -1-110
Filtre Principal 635
Filtre Référence -
Lecture 1 300s
Lecture 2 600 s
Réactif 2 315s
ETALONNAGE
Type d'étalonnage spécifique / multiple / multiple
Courbe d'étalonnage -15/5
OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,750
Limite blanc cinétique -
Limite de linéarité 180/ 162/ 162
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IRON-FERROZINE

COD 21509 4x60mL+4x15mL COD 23509 2x60mL+2x15mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BA
C€

BioSystems

FER - FERROZINE
FERROZINE

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de fer dans le sérum ou le plasma humain. Lees valeurs
obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et dans le traitement de maladies comme
I'anémie ferriprive et ’lhémochromatose.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

Le fer est présent dans différentes compartiments de I'organisme; hémoglobine, myoglobine,
tissus (principalement dans foie, rate, moelle osseuse) . Le plasma ne contient que 0,1% du fer
total de I'organisme. Sa concentraton varie avec de nombreuses causes physiologiques ou
pathologiques. Chez les personnes saines les variations quotidiennes sont importantes.

Une déficience ou une surcharge en fer est signe d’un disfonctionnement du métabolisme du fer.
Un métabolisme du fer perturbé peut étre du a un grand nombre d'affections.

Le fer sérique est en augmentation dans I'hémochromatose, en cas de intoxication aigué au fer,
la cirrhose ou I'hépatite aigué et en cas d'augmentation importante de la transferrine.34

La diminution du fer sérique est fréquente mais ne se retrouve pas chez tous les patients atteints
d'anémie ferriprive ou de maladie inflammatoire chronique. Le dosage du fer sérique ne peut
donc pas servir a ldentification d’'une déficience en fer'2.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire

PRINCIPE DE LA METHODE
L'ion ferrique présent dans I'échantillon et uni a la tranferrine, est libéré grace a l'action du

guanidinium et réduit a ferreux par I'acide ascorbique. L'ion ferreux forme un complexe coloré
avec la ferrozine quantifiable par spectrophotométrie®*.

INDEX
COD 21509 COD 23509
A.  Réactif 4 x 60 mL 2x 60 mL
B. Réactif 4x15mL 2x15mL
COMPOSITION

A. Réactif: Chlorure de guanidinium 1,0 mol/L, tampon acétate 0,4 mol/L, pH 4,0
B. Réactif: Ferrozine 8 mmol/L, acide ascorbique 200 mmol/L.

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker a 2-8 °C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'lnstitut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 3,12 pg/dL = 0,56 umol/L.

— Limite de linéarité: 1000 pg/dL = 179 umol/L.

— Précision:

A l'intérieur du laboratoire (CV)

Concentration moyenne Répétabilité (CV)

112 pgfdL = 20,0 pmollL 14 % 2,6%
208 pg/dL = 37,3 pmoliL 0,9% 1,3%

Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences significatives
quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des expériences
comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: la bilirubine (jusqu'a 20 mg/dL) et la lipémie (triglycérides jusqu'a 1500 mg/dL)
ne produisent pas d'interférence. L'hémolyse produit une interférence. D’autres médicaments
et substances peuvent produire des interférences®.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood
ER, Bruns DE. WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press,
2001.

3. Stookey LL. Ferrozine-A new spectrophotometric reagent for iron. Anal Chem 1970; 42: 779-
81.

4. Itano M. Serum Iron Survey. Am J Clin Pathol 1978; 70: 516-522.

5. Artiss JD, Vinogradov S, Zak B. Spectrophotometric study of several sensitive reagents for
serum iron. Clin Biochem 1981; 14: 311-315.

6. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.
PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A, R2: utiliser le réactif B.

pendant leur usage. BA200 BA400
Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de GENERAL
Fanalyseur sont stables 2 months. Nom IRON FERROZINE IRON FERROZINE
Indications de détérioration : Absorbance de I'espace par dessus la limite indiquée dans Nom bref IRONFER IRONFER
“Paramétres d'essai’. Type d'échantillon sérum / plasma sérum / plasma

) | 3 Mode d'analyse différentiel biréactive différentiel biréactive
MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES) Unités pgldL ugldL
Biochemistry Calibrator (BioSystems cod. 18011) or Biochemistry Calibrator Human (BioSystems Décimales 1 1
cod. 18044). Type de réaction croissante croissante
PREPARATION DE REACTIFS PROCEDURE
Les réactifs sont préts pour leur usage Mode d§ Igcture monochromatique monochromatique
., Filtre principal 560 560
ECHANTILLONS Filtre de référence - -
Sérum ou plasma collectés par procédures normalisées. Echantillon 40 40
Le fer dans le sérum ou le plasma hépariné est stable 7 jours a 2-8°C. Vol. R1 20 20

Vol. R2 60 60
CALIBRAGE , o , ] o Lecture 1 (s) 17 35
Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 2 mois, apres le Lecture 2 (s) 3 69
changement de lot de réactif tel que requiérent les procédés de contréle de qualité Facteur predilution R B
QUALITY CONTROL CALIBRATION ET BLANC
Il est recommandé d'utiliser les Sérums Contréles de Biochimie niveau | (cod. 18005, 18009 and Type de blanc eau distillée eau distillée
18042) and Il (cod. 18007. 18010 and 18043) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure. Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les No. calibreurs 1 1
procédés pour les actions correctives si les résultats de controle ne sont pas dans les limites Courbe calibration - -
acceptables.
o OPTIONS
VALEURS DE REFERENCE Limite absorbance blanc 0,080 0,080
Sérum et plasma’ Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 1000 1000

Hommes: 65 - 175 pg/dL = 11,6 - 31,3 pmollL Sbstrat consommé : )

Femmes: 50 - 170 pg/dL = 9,0 - 30,4 umol/L
M21509f-03 1212016
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GAMMA-GLUTAMYLTRANSFERASE (y-GT)

COD 215204 x 60 mL + 4 x 15 mL COD 235202 x 60 mL +2x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique.

BioSystems

GAMMA-GLUTAMYLTRANSFERASE (y-GT)

BA
C€

IFCC

USAGE PREVU VALEURS DE REFERENCE
Réactif pour mesurer la concentration de la gamma-glutamyl-transférase (y-GT) Fjans Ig sérum Température de réaction Hommes Femmes
ou le plasma humain. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et le

" C S o ; ’ UL pkatiL UL pkatiL
monitorage des maladies hépatobiliaires et de I'alcoolisme.

PO e . 25°C <22 <037 <15 <025
Cr?a sr;a:ﬁc;:gd:;rtn i:ﬁeustlllse dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de 30°C <35 2059 < <040
p : 37°C3 <55 <092 <38 <0,64

SIGNIFICATION CLINIQUE

La gamma-glutamyl est présente & des concentrations élevées dans le foie, les tubes rénaux et
l'intestin mais aussi dans d'autres tissus comme le pancréas, la prostate, les glandes salivaires,
les vésicules séminales, le cerveau et le coeur.

L'activit¢ de la gamma-glutamyltransferase est élevée en cas de maladies hépatiques, les
valeurs étant maximales dans les cas d'obstruction biliaire intra ou post-hépatique. De méme, on
détecte des valeurs élevées chez les patients ayant des métastases dans le foie. En cas de
pancréatites et de cancer du pancréas, I'activité enzymatique peut augmenter Iégérement’=2.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La gamma-glutamyltransferase (y-GT) catalyse le transfert du groupe y-glutamyl de la
y—glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilide a la glycylglycine, libérant 3-carboxy-4-nitroaniline. La
concentration catalytique se détermine a partir de la vitesse de formation de la 3-carboxy-4-
nitroaniline®S.

v — Glutamyl — 3 — carboxy — 4 — nitroanilide + Glycylglycine Y—GT>

v — Glutamyl — glycylglycine + 3 — carboxy — 4 - nitroaniline

INDEX
COD 21520 COD 23520
A. Réactif 4x60 mL 2x60 mL
B. Réactif 4x15mL 2x15mL
COMPOSITION

A. Réactif: Glycylglycine 206,25 mmol/L, hydroxide de sodium 130 mmoliL, pH 7,9.
ATTENTION: H315: Provoque une irritation cutanée. H319: Provoque une sévére irritation
des yeux. P280: Porter des gants de protection/des vétements de protection/un équipement
de protection des yeux/ du visage. P305+P351+P338: EN CAS DE CONTACT AVEC LES
YEUX: rincer avec précaution a I'eau pendant plusieurs minutes. Enlever les lentilles de
contact si la victime en porte et si elles peuvent étre facilement enlevées. Continuer a rincer.
P332+P313: En cas d'irritation cutanée: consulter un médecin.

B. Réactif: y-Glutamyl-3-carboxy-4-nitroanilide 32,5 mmol/L.

Pour d'autres mises en garde et précautions, voir la fiche de données de sécurité du produit

(SDS).

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker & 2-8 °C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination
pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de
I'analyseur sont stables 2 mois.

Indications de détérioration: Absorbance de l'espace par dessus la limite indiquée dans
“Paramétres d'essai’.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems
code 18044).

PREPARATION DE REACTIFS

Les réactifs sont préts pour leur usage.

ECHANTILLONS

Sérum et plasma prélevés par des procédures standard.

Le gamma-glutamyltransférase dans le sérum et le plasma est stable 5 jours & 2-8°C.L'héparine
ou 'EDTA doit étre utilisé comme anticoagulante.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 2 mois, apres le
changement de lot de réactif tel que requierent les procédés de contrdle de qualité.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utiliser les Sérums Contréles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou
18042) et Il (Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure.
Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de contréle ne sont pas dans les limites
acceptables.

M21520£-06

Les valeurs a 25°C et a 30°C ont été obtenues a partir de celles a 37°C en utilisant un facteur de
conversion. Ces valeurs sont données a titre orientatif uniquement. Il est recommandé que
chaque laboratoire établisse ses propres intervalles de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'lnstitut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).
— Limite de détection: 3,07 U/L = 0,052 pkat/L.
— Limite de linéarité: 600 U/L = 10,0 pkat/L.
— Précision:

Concentration moyenne Répétabilité (CV) A l'intérieur du laboratoire (CV)
34 U/L=0,57 pkat/L 23% 42%
137 UIL = 2,27 pkat/L 0,6 % 23%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: la bilirubine (jusqu'a 10 mg/dL), hémolyse (hémoglobine jusqu'a 500 mg/dL) et
lipémie (triglycérides jusqu'a 400 mg/dL) n'interférent pas. D'autres médicaments et
substances peuvent interférer 6.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE.
WB Saunders Co, 2005.

2. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press, 2001.

3. IFCC Primary reference Procedures for the measurement of catalytic activity concentrations of enzymes at
37°C. Part 6. Reference procedure for the measurement of catalytic concentration of y-Glutamyltransferase.
Clin Chem Lab Med 2002;40:734-738.

4. IFCC reference procedures for measurement of catalytic concentrations of enzymes: corrigendum, notes and
useful advice. Clin Chem Lab Med 2010; 48:615-621.

5. Beleta J, Gella FJ. Método recomendado para la determinacion en rutina de la concentracion catalitica de la
v-glutamiltransferasa en suero sanguineo humano. Quim Clin 1990; 9:58-61.

6. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A, R2: utiliser le réactif B.

BA200 BA400
GENERAL
Nom GAMMA-GT GAMMA-GT
Nom bref GGT GGT
Type d'échantillon sérum / plasma sérum / plasma
Mode d'analyse cinétique biréactive cinétique biréactive
Unités uiL uiL
Décimales 0 0
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture monochromatique monochromatique
Filtre principal 405 405
Filtre de référence - -
Echantillon 20 20
Vol. R1 160 160
Vol. R2 40 40
Lecture 1 (s) 22 43
Lecture 2 (s) 29 57
Facteur prédilution -
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée
Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
Courbe calibration
OPTIONS
Limite absorbance blanc 1,450 1,450
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 600 600
Substrat consommé

BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)

Quality System certified according to
EN 15O 13485 and EN 15O 9001 standards

05/2017




L]
. m BloSystems
COD 21503 10 x 60 mL COD 23503 4 x 60 mL
GLUCOSE
Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique GLUCOSE OXIDASE/PEROXIDASE
USAGE PREVU Liquide céphalorachidien’:

Réactif pour mesurer la concentration de glucose dans le sérum humain, le plasma ou le liquide
céphalorachidien. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et le
monitorage de la diabéte Mellitus.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

Le glucose est la principale source d'énergie de I'organisme. L'insuline produite par les cellules
des ilots de Langueran facilite I'entrée du glucose dans les tissus cellulaires. Une déficience de
I'insuline ou une diminution de son activité entraine une augmentation du glucose sanguin.

On rencontre des concentrations élevées du glucose sanguin chez des patients atteint de diabéte
Mellitus (insulino-dépendant ou non) et dans d’autres syndromes 2.

L’hypoglycémie peut apparaitre suite & un jelne ou peut étre due a certains médicaments,
poisons, des erreurs congénitales du métabolisme ou des gastrectomies antérieur'-,

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

Le glucose present dans I'échantillon donne, selon les réactions couplées décrites ci-dessous, un
complexe coloré quantifiable par spectrophotométrie 4.
glucose oxidase
Glucose + /2 02+ HHO ————— Gluconate + H.0,
peroxidase
2 H202+ 4 — Aminoantipyrine + Phenol ————— Quinoneimine + 4 H,0

INDEX
COD 21503 COD 23503
A. Réactif: 10 x 60 mL 4 x 60 mL
COMPOSITION

A. Réactif: Phosphate 100 mmol/L, phenol 5 mmol/L, glucose oxidase > 10 U/mL, peroxidase > 1
U/mL, 4-aminoantipyrine 0,4 mmol/L, pH 7,5.

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker & 2-8 °C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination
pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table : Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de
I'analyseur sont stables 2 mois.
Indications de détérioration :
“Paramétres d'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems
code 18044).

PREPARATION DE REACTIFS

Les réactifs sont préts al'emploi.

ECHANTILLONS

Sérum ou plasma collectés par procédures normalisées. Le sérum ou le plasma doit étre séparé
rapidement des globules rouges pour éviter la glycolise. Il est recommandé de prélever sur

fluorore de sodium. Le glucose sérique ou plasmatique est stable 5 jours a 2-8°C. L’héparine,
I'EDTA, l'oxalate et le fluorure peuvent étre utilisés comme anticoagulants.

Absorbance de l'espace par dessus la limite indiquée dans

Liquide céphalorachidien prélevé par des procédures standard. Le liquide céphalorachidien peut
étre contaminé par des bactéries ou d'autres cellules, c’est pourquoi la glucose doit étre analysée
immédiatement.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 2 mois, apres le
changement de lot de réactif tel que requiérent les procédés de contrdle de qualité.
CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé d'utiliser les Sérums Contréles de Biochimie niveau | (Code 18005, 18009 ou
18042) et Il (Code 18007, 18010 ou 18043) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contréle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de contrle ne sont pas dans les limites
acceptables.

VALEURS DE REFERENCE
Sérum et plasma’:

Nouveau né prématuré, 25-80 mg/dL = 1,39-4,44 mmol/L
30-90 mg/dL = 1,67-5,00 mmol/L

70-105 mg/dL = 3,89-5,83 mmol/L

Nouveau né a terme
Enfant. Adulte

M21503f-06
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Enfants
Adultes

60-80 mg/dL = 3,33-4,44 mmol/L
40-70 mg/dL = 2,22-3,89 mmol/L

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

D'aprés le National Diabetes Data Group (US)?, une élévation du glucose plasmatique a des taux
supérieurs a 140 mg/dL (7,77 mmol/L) permettrai le diagnostique de diabéte mellitus.
CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur

BA400 et en suivant les directrices de I'lnstitut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).
— Limite de détection: 2,8 mg/dL = 0,155 mmol/L
— Limite de linéarité: 500 mg/dL = 27,5 mmol/L.
— Précision:
Concentration moyenne

Répétabilité (CV) A lintérieur du laboratoire (CV)

88 mg/dL = 4.90 mmol/L 1,0% 1,7%
220 mg/dL = 12.2 mmol/L 0,4 % 11%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: L'hémolyse (hémoglobine jusqu'a 300 mg/dL), la bilirubine (jusqu’a 10 mg/dL)
et la lipémie (triglycérides jusqu’a 125 mg/dL) n'interferent pas. L'acide ascorbique (jusqu'a
25 mg/dL) n'interfére pas. D'autres médicaments et substances peuvent produire des
interférences?.

BIBLIOGRAPHIE

. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics. 4th ed. Burtis CA. Ashwood ER. Bruns DE.
WB Saunders Co. 2005.

. National Diabetes Data Group: Classification and diagnosis of diabetes mellitus and other categories of
glucose intolerance. Diabetes 1979; 28:1039-1057.

. Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests. 4th ed. AACC Press. 2001.

4. Trinder P. Determination of glucose in blood using glucose oxidase with an alternative oxygen acceptor. Ann
Clin Biochem 1969; 6: 24-27.

5. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests. 5th ed. AACC Press. 2000.

PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le réactif A.

N

w

BA200 BA400
GENERAL
Nom GLUCOSE GLUCOSE
Nom bref GLUC GLUC
Type d'échantillon sérum / plasma / sérum / plasma /

liquid céphalorachidien

liquid céphalorachidien

Mode d'analyse point final monoréactive point final monoréactive
Unités mg/dL mg/dL
Décimales 0 0
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture bichromatique bichromatique
Filtre principal 505 635
Filtre de référence 670 670
Echantillon 3 3
Vol. R1 300 300
Vol. R2 - -
Lecture 1 (s) 34 68
Lecture 2 (s) - -
Facteur prédilution
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée

Mode de calibrage

No. calibreurs
Courbe calibration

calibreur expérimental
1

calibreur expérimental
1

OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,150 0,150
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 500 500

Substrat consommé
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PROTEIN (TOTAL)

COD 215132 x 60 mL + 2 x 20 mL COD 23513 1x 60 mL + 1 x 20 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BioSystems

PROTEINES (TOTALE)
BIURET

BA
C€

USAGE PREVU

Réactif pour la mesure de la concentration de protéines (totales) dans le sérum ou le plasma
humain. Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans I'évaluation des états de
déshydratation et d'intoxication aqueuse et les syndromes de rétention saline, et pour le contréle
de I'évolution du myélome multiple, et pour le contréle de la macroglobulinémie de Wadenstrém.
Ces réactifs doivent étre utilisés dans I'analyseur BioSystems BA400 ou dans un autre
analyseur avec des prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

La majorit¢ des protéines plasmatiques se synthétisent dans le foie, excepté les
immunoglobulines qui se forment dans les cellules plasmatiques de la rate, les nodules
lymphatiques et la moelle épiniére.

Les deux causes générales d'altérations de la protéine totale sérique sont des changements
dans les volumes d'eau plasmatique et des changements dans la concentration d'une ou de
plusieurs protéines sériques.

L’hyperprotéinémie peut étre due & une déshydratation (apport insuffisant d'eau, vomissements
ou dyarrées sévéres, maladie d’Addison, cétoacidose diabétique) ou a une augmentation dans
la concentration de protéines spécifiques (immunoglobulines dans des infections, miélome
multiple)?2.

L’hypoprotéinémie peut se produire a cause d'une hémodillution (syndromes de rétention saline
et infusion intravéneuse massive), par un défaut dans la synthése protéique (malnutrition
sévére, maladie hépatique chronique, mauvaise absorption intestinale) ou par des pertes
excessives dues a une maladie rénale chronique ou des brilures sévéres'2.

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser en tenant en compte le résultat d'un seul essai,
mais doit intégrer les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

La protéine présente dans I'échantillon réagit avec les ions cuivre (Il) en milieu alcalin, pour
donner un complexe coloré quantifiable par spectrophotométrie®.

CONTENU
COD 21513 COD 23513
A. Réactif 2x60 mL 1x60 mL
B. Réactif 2x20 mL 1x20 mL
COMPOSITION

A. Réactif. Hydroxide de sodium 0,4 mol/L, tartrate de sodium 90 mmol/L.

DANGER : H315: Provoque une irritation cutanée. H318 : Provoque des lésions occulaires
graves. P280: Mettre des  gants/vétements/lunettes/masque  de  protection.
P305+P351+P338: EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX : Rincer soigneusement avec
de I'eau pendant plusieurs minutes. Retirer les lentilles de contact, si vous en portez et si
cela est facile. Continuer de rincer. P332+P313: En cas d'irritation cutanée: Consulter un
médecin. P362 Retirer les vétements contaminés et les laver avant de les utiliser & nouveau.

B. Réactif. Hydroxide de sodium 0,4 mol/L, tartrate de sodium 90 mmol/L, acétate de cuivre (Il)
21 mmol/L, iodure de potasium 60 mmol/L.

DANGER: H315: Provoque une irritation cutanée. H318 : Provoque des lésions occulaires
graves.  P280:  Porter des  gants/vétements/unettes/masque  de  protection.
P305+P351+P338: EN CAS DE CONTACT AVEC LES YEUX: Rincer soigneusement avec
de I'eau pendant plusieurs minutes. Retirer les lentilles de contact, si vous en portez et si
cela est facile. Continuer de rincer. P332+P313: En cas d'irritation cutanée: Consulter un
médecin. P362 Retirer les vétements contaminés et les laver avant de les utiliser a nouveau.

Pour d'autres mises en garde et précautions, voir la fiche de données de sécurité du produit
(SDS).

CONSERVATION ET STABILITE

Conserver & 15-30°C.

Les réactifs sont stables jusqu’a la date de péremption indiquée sur I'étiquette, & condition de
les conserver bien fermés et d'éviter la contamination lors de leur utilisation.

Stabilité a bord : Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de 'analyseur
sont stables 42 jours.

Indications de détérioration: Absorbance du blanc supérieur a la limite indiquée dans
“Paramétres de I'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS REQUIS (NON FOURNIS)

Calibreur de biochimie (BioSystems code 18011) ou calibreur de biochimie humain (BioSystems
code 18044).

PREPARATION DES REACTIFS

Les réactifs sont préts a I'emploi.

ECHANTILLONS

Sérum, plasma hépariné collecté par procédures normalisées. Stable 4 semaines a 4-8°C*.
Les anticoagulants autres que I'héparine ne doivent pas étre utilisés.

CALIBRAGE

Il faut réaliser un blanc de réactif chaque jour et calibrer au moins tous les 21 jours, apres un
changement de lot de réactif ou quand les procédés de controle de qualité le requerront.
CONTROLE DE QUALITE

On recommande I'usage des Sérums Contréle Biochimiques niveaux | (code 18005, 18009 et
18042) et Il (code 18007, 18010 et 18043) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de Contréle de Qualité interne, ainsi que
des procédés de correction dans le cas ou les résultats des contrdles ne se trouvent pas entre
les limites d'acceptation.

VALEURS DE REFERENCE
Sérum, adulte:

Ambulatoire 64-83 g/L
Alité 60-78 g/L

La concentration est plus basse chez I'enfant. La concentration plasmatique de protéine totale
estde 2 a4 g/L plus élevée, due a la présence de fibrinogéne et de trace d’autres protéines.

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.
CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les prestations métrologiques qui se décrivent ci-aprés, ont été obtenues en utilisant un
analyseur BA400 et en suivant les guides du Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI).

— Limite de détection: 0,800 g/L.
— Limite de linéarité: 150 g/L.
— Précision:

Concentration moyenne Répétabilité (CV) Imprécision totale (CV)
50,0 glL 05% 1,6 %
8189l 0,6 % 1,1%

Justesse: Les résultats obtenus avec ces réactifs n'ont pas montré de différences
systématiques significatives par rapport a ceux obtenus avec des réactifs de référence. Les
détails de I'étude comparative sont disponibles sur demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences: La bilirubine (jusqu'a 30 mg/dL), 'hémolyse (hémoglobine jusqu’a 500 mg/dL)
et lipémie (triglycérides jusqua 975 mg/dL) n'interférent pas. D’autres médicaments et
substances peuvent interférer®.

BIBLIOGRAPHIE

1. Tietz Textbook of Clinical Chemistry and Molecular Diagnostics, 4th ed. Burtis CA, Ashwood ER, Bruns DE.
WB Saunders Co, 2005.

2 Friedman and Young. Effects of disease on clinical laboratory tests, 4th ed. AACC Press, 2001.

3. Gornall AG, Bardawill CS, David MM. Determination of serum proteins by means of the Biuret reaction. J Bio/
Chem 1949; 177:751-766.

4. Word Health Organization (WHO). Use of anticoagulants in diagnostic laboratory investigations Document
WHO/DIL/LAB/99.1, Rev.2; 2002. http:/www.who.int/iris/handle/10665/65957.

5. Young DS. Effects of drugs on clinical laboratory tests, 5th ed. AACC Press, 2000.

PARAMETRES DE L’ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser également dans d’autres analyseurs automatiques. Demandez de
I'information a votre distributeur.

R1 : Utiliser le Réactif A, R2 : Utiliser le Réactif B.

Type d'échantillon
Mode d'analyse

sérum / plasma
différentiel biréactive

BA200 BA400
GENERAL
Nom PROTEIN TOTAL PROTEIN TOTAL
Nom bref T-PROT T-PROT

sérum / plasma
différentiel biréactive

Mode de calibrage
No. calibreurs
Courbe calibration

calibreur expérimental
1

Unités glL glL
Décimales 0 0
Type de réaction croissante croissante
PROCEDURE
Mode de lecture monochromatique monochromatique
Filtre principal 535 535
Filtre de référence - -
Echantillon 4 4
Vol. R1 225 225
Vol. R2 75 75
Lecture 1 (s) 17 35
Lecture 2 (s) 34 67
Facteur prédilution
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée

calibreur expérimental
1

Substrat consommé

OPTIONS
Limite absorbance blanc 0,150 0,150
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 150 150

BioSystems S.A. Costa Brava, 30. 08030 Barcelona (Spain)
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UREA/BUN-UV

COD 21516 8 x 60 mL + 8 x 15 mL COD 235164 x 60 mL + 4 x 15 mL

Seulement pour usage in vitro dans le laboratoire clinique

BA
C€

BioSystems

UREE/BUN - UV
UREASE / GLUTAMATE DESHYDROGENASE

USAGE PREVU

Réactif pour mesurer la concentration de I'urée dans le sérum, le plasma et 'urine humains.
Les valeurs obtenues sont utiles comme aide dans le diagnostic et dans le traitement de
linsuffisance rénale chronique et pour évaluer la fonction des glomérules rénales.

Ce réactif doit étre utilisé dans les analyseurs BA de BioSystems ou dans un autre analyseur de
prestations similaires.

SIGNIFICATION CLINIQUE

L'urée est synthétisée dans le foie, produit de la désamination des acides aminés. Son
élimination dans I'urine représente la principale voie d'élimination du nitrogéne.

Une concentration elevée d'urée dans le plasma résulte d'un régime riche en protéines, d'un
catabolisme des protéines augmenté, aprés une hémorragie gastro-intestinale, légére
déshydratation, état de choc, insuffisance cardiaque ou traitement avec glucocorticoids (urémie
pré-rénal)."2

L'urémie post-rénale est due a l'obstruction du flux urinaire, néphrolithiasis, tumeur ou
hypertrophie prostatique. L'utilité de I'urée comme indicateur des fonctions rénales est limitée par
la variation de sa concentration plasmatique conséquence de facteurs non rénaux.'2

Le diagnostic clinique ne doit pas se réaliser sur les résultats d'un seul essai, mais doit intégrer
les données cliniques et de laboratoire.

PRINCIPE DE LA METHODE

L'urée présente dans I'échantillon consomme du NADH, selon les réactions couplées décrites ci-
dessous, qui est quantifié par spectrophotométrie34.

urease
Urea + HO =——————> 2NH;*+CO;
Glutamate
deshydrogenase
NHq¢*+ NADH + H* + 2- oxoglutarate =———————>Glutamate + NAD*
INDEX
COD 21516 COD 23516
A. Reactif 8x60mL 4x60 mL
B. Reactif 8x15mL 4x15mL
COMPOSITION

A. Reactif: Tris 100 mmol/L, 2-oxoglutarate 5,6 mmollL, uréase>140 U/mL, glutamate
deshydrogénase > 140 U/mL, ethyleneglycol 220 g/L, sodium azide 0,95 g/L, pH8,0.

B. Réactif: NADH 1,5 mmol/L, sodium azide 9,5 g/L.
ATTENTION: H302: Nocif en cas d'ingestion. EUH031: Au contact d'un acide, dégage un gaz
toxique. P301+P312: EN CAS D’INGESTION: appeler un CENTRE ANTIPOISON ou un
médecin en cas de malaise. P330: Rincer la bouche.

Pour d'autres mises en garde et précautions, voir la fiche de données de sécurité du produit

(SDS).

STOCKAGE ET STABILITE

Stocker & 2-8 °C.

Une fois ouverts, les composants sont stables jusqu'a la date de péremption marquée sur
I'étiquette s'ils se stockent parfaitement fermés et que I'on prend soin d'éviter la contamination
pendant leur usage.

Sur la stabilité dans table: Les réactifs ouverts et conservés dans le compartiment réfrigéré de
I'analyseur sont stables 30 jours.

Indications de détérioration: Absorbance de l'espace par dessous la limite indiquée dans
“Paramétres d'essai”.

MATERIAUX ADDITIONNELS NECESSAIRES (NON PROPORTIONNES)

Calibreur de Bioquimica (BioSystems code 18011) ou Calibreur de Bioguimica Humain
(BioSystems code 18044).

PREPARATION DE REACTIFS

Les réactifs sont préts pour leur usage.

ECHANTILLONS
Sérum, plasma ou urine recueilli par procédures normalisées.

L'urée dans le sérum ou plasma est stable 7 jours a 2-8°C. L’héparine est recommandée comme
anticoagulant.

L'urée dans l'urine est stable 2 jours & température ambiante, en absence de contamination
bactérienne’.

CALIBRAGE

Tous les jours il faut faire un blanc de réactif et un calibrage au moins tous les 30 jours, aprés le
changement de lot de réactif tel que requierent les procédés de contrdle de qualité.

CONTROLE DE QUALITE

Il est recommandé ['utilisation des Sérums de Contrdle de Biochimie niveaux | (code 18005, code
18009 et code 18042) et Il (code 18007, code 18010 et code 18043) et I'Urine Contréle de
Biochimie (code 18054 et code 18066) pour vérifier 'exactitude du procédé de mesure.

Chaque laboratoire doit établir son propre programme de contrdle de qualité interne et les
procédés pour les actions correctives si les résultats de contrle ne sont pas dans les limites
acceptables.
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VALEURS DE REFERENCE

Sérum et plasma’: urée 15-39 mg/dL = BUN 7-18 mg/dL = urée 2,5-6,5 mmollL. Les
concentrations en période néonatale sont plus basses tandis qu'elles sont supérieures chez
I'adulte aprés 60 ans. Les concentrations ont tendance a étre Iégérement plus élevées chez
I'homme que chez la femme.

Urine': urée 26-43 g/24-h = BUN 12-20 g/24 h = urée 428-714 mmol/24-h

Ces valeurs ne sont données qu'a titre indicatif. Chaque laboratoire doit établir ses propres
valeurs de référence.

CARACTERISTIQUES METROLOGIQUES

Les caractéristiques métrologiques décrites ci-aprés ont été obtenues en utilisant un analyseur
BA400 et en suivant les directrices de I'Institut de Normes Cliniques et de Laboratoire (Clinical &
Laboratory Standards Institute, CLSI).

— Limite de détection: 3,69 mg/dL = 1,72 mg/dL BUN = 0,614 mmol/L.

— Limite de linéarité: 300 mg/dL = 140 mg/dL BUN = 50 mmol/L.

— Précision:
Serum. Concentration moyenne Répétabilité (CV) A lintérieur du laboratoire (CV)
26,8 mg/dL = 4,47 mmol/L 35% 50%
137 mg/dL = 22,9 mmol/L 11% 1,7%

Urine. Concentration moyenne. Répétabilité (CV) ATintérieur du laboratoire(CV)

1291 mg/dL = 215 mmol/L 31% 43%
1771 mg/dL = 295 mmol/L 29% 31%

— Véracité: Les résultats obtenus avec ces réactifs ne montreront pas de différences
significatives quand ils se compareront avec des réactifs de référence. Les détails des
expériences comparatives sont disponibles sous demande.

LIMITATIONS DU PROCEDE

— Interférences : la bilirubine (jusqu'a 30 mg/dL), hémolyse (hémoglobine jusqu'a 500 mg/dL) et
lipémie (triglycérides jusqu'a 1625 mg/dL) n'interférent pas. D'autres médicaments et
substances peuvent interférers.
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PARAMETRES D'ESSAI

Ces réactifs peuvent s'utiliser dans la plupart des analyseurs automatiques. Les instructions
spécifiques d'application dans beaucoup d'entre eux sont disponibles sous demande.

R1: utiliser le Réactif A, R2: utiliser Reactif B.
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BA200 BA400
GENERAL
Nom UREA-BUN-UV UREA-BUN-UV
Nom bref UREA UREA
Type d'échantillon sérum / plasma / urine sérum / plasma / urine
Mode d'analyse temps fixe biréactive temps fixe biréactive
Unités mg/dL mg/dL
Décimales 0 0
Type de réaction decroissante décroissante
PROCEDURE
Mode de lecture monochromatique monochromatique
Filtre principal 340 340
Filtre de référence - -
Echantillon 2 2
Vol. R1 240 240
Vol. R2 60 60
Lecture 1 (s) 20 40
Lecture 2 (s) 23 45
Facteur prédilution -/-150 /-150
CALIBRATION ET BLANC
Type de blanc eau distillée eau distillée
Mode de calibrage calibreur expérimental calibreur expérimental
No. calibreurs 1 1
Courbe calibration -
OPTIONS
Limite absorbance blanc 1.100 1,100
Limite blanc cinétique - -
Limite linéarité 300/300/ 15000 300/300/ 15000
Substrat consommé - -
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