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Résumeé

L’objectif de mettre en évidence ’effet thérapeutique de Nigellasativa sur les symptomes
systémiques et sur la douleur dans la dysménorrhée. Une étude prospective portant sur les
données de 70 jeunes filles a été réalisée. Cet échantillon est divisé sur cing groupe, un groupe
témoin, un groupe traité par I’ibuproféne a raison de 400mg trois fois par jour, et les trois autres
groupe sont traités respectivement par 1, 2 et 3g par jour pendant les trois premiers jours de la

menstruation de deux cycles menstruels successifs.

Apreés les deux traitements nous avons noté une diminution des fréquences de tous les signes
accompagnateurs. Le groupe traité par I’ibuproféne a présenté les pourcentages d’amélioration
les plus élevés par rapport au groupe témoin, suivi par les groupes traités par les différentes
doses de Nigellasativa.Ces différences sont significatives pour les nausées, les douleurs des
seins et I’irritabilité. Concernant la douleur, nous avons observé une amélioration considérable
tres hautement significative dans le groupe traité par 3g de Nigellasativapresque similaire de

celle de I’ibuproféne, suivis par les groupes traités par 1 et 2g respectivement.

Ces résultats suggerent un effet thérapeutique potentiel contre les signes accompagnateurs

et un effet antiinflammatoire de Nigellasativadans la dysménorrhée.

Mots clés : Nigella Sativa, Dysménorrhée, Ibuproféne, Symptémes, Douleur.



Abstract

The objective is to demonstrate the therapeutic effect of Nigella sativa on systemic symptoms

and pain in dysmenorrhea

A prospective study on the data of 70 young girls was carried out. This sample is divided into
five groups, one control group, one ibuprofen 400mg three times daily, and the other three are
treated with 1, 2 and 3g per day, respectively, for the first three days of treatment. The

menstruation of two successive menstrual cycles

After the two treatments, we noticed a decrease in the frequencies of all the accompanying
signs. The ibuprofen group showed the highest percentages of improvement compared to the

control group, followed by the groups treated with different doses of Nigella sativa

These differences are significant for nausea, breast pain and irritability. Concerning the pain,
we observed a considerable very highly significant improvement in the group treated with 3g
of Nigella sativa almost similar to that of ibuprofen, followed by the groups treated with 1 and

29 respectively.

These results suggest a potential therapeutic effect against the accompanying signs and an anti-
inflammatory effect of Nigella sativa in dysmenorrhea.

Key words: Nigella Sativa, Dysmenorrhea, Ibuprofen, Symptoms, Pain
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Introduction

La dysménorrhée est I’ensemble des phénomenes douloureux pelviens précédant
immédiatement ou accompagnant les regles. Etymologiquement, elle signifie un écoulement
menstruel difficile (dys=géne, men=mois, rhein=écoulement). La dysménorrhée représente

I’une des plaintes gynécologiques les plus fréquentes. (Fignon et al ., 1795)

Décrite depuis D’antiquité et longtemps considérée comme un épiphénomene, la
dysménorrhée connait depuis quelques années un regain d’intérét : les travaux récents ont en
effet souligné le role d’une hyper contractilité utérine associée a une dysrégulation de la
synthese de certaines prostaglandines utérines. Il en a résulté une conception
physiopathologique plus cohérente, et par I, une prise en charge thérapeutique mieux adaptée.
(Alvinetal ., 1982) (Ylikorkala et al., 1978)

Les Anti Inflammatoires Non Stéroidien (I’ibuproféne et le na proxene sodique) restent
le traitement en vente libre de choix chez les patientes souffrant de dysménorrhée primaire.
L’efficacité des mesures non pharmacologiques demeure controversée, mais certaines peuvent
étre bénéfiques. C’est dans ce sens qu’on a tenté¢ d’évaluer I’effet thérapeutique de
I’administration orale de Nigella sativa dans la dysménorrhée. Cette plante qui est employée
comme remede naturel au Moyen-Orient et en Extréme-Orient, et plus particulierement chez

les musulmans influencés par la parole prophétique. (Cihan, 2012).

Le genre Nigella largement utilis¢ comme condiment dans les pays producteurs
méditerranéens et asiatiques, a suscité une attention particuliére en thérapeutique avec I’espéce
Nigella sativa L. (Cihan., 2012)

Plusieurs études mettent en avant plusieurs propriétés thérapeutiques de cette graine :
actions antibactériennes (Toppozada et al ., 1965 ;Toama et al.,1967) anthelminthiques ,

antifongiques. (Islam et al ., 1989)

L’objectif de ce travail de recherche consiste a étudier 1’effet de Nigella sativa sur la

gravité des symptomes systemiques et I’intensité de la douleur dans la dysménorrheée.
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Analyse bibliographique

Premiére partie :Nigella sativa

| .Généralité

La graine de N. sativa est aussi bien utilisée traditionnellement dans 1’alimentation que
comme « médicament ». Dans le thé, le café, les graines servent d’aromatisant ; elles entrent
dans la composition du pain, et servent aussi d’agent de conservation. La graine broyée est
mélangée au miel, ou bien on s’en sert pour saupoudrer les salades. En plus des utilisations

comme épice ou aromate. (Cihan ,2012) .

Originaire d'Europe méridionale, d'Asie Mineure et centrale et d'Afriqgue du
nord.(Cihan ,2012)

Elle sert a soigner les maux de téte, la congestion nasale, les rages de dents et lutte contre
les vers intestinaux. Elle était aussi utilisée comme diurétique et favorisait les menstruations
et la montée de 1’ai(AL-majed et al., 2001)

La plante est considérée comme médicament des troubles digestifs et hépatiques, elle est
également indiquée dans les céphalées chroniques et les migraines. En dermatologie, la
graine traite 1’alopécie, I’eczéma et 1’acné ; par ailleurs on lui reconnait des propriétés

anthelminthiques et anti-infectieuses (Cihan, 2012)

Son huile et ses graines furent employées dans le traitement (Abdeslam,2015) Les graines
et ’huile qui en est extraite sont les deux parties de la plante les plus utilisées en médecine
traditionnelle et les seules commercialisées en Europe (les graines I’étant pour un usage
culinaire). Mais nous verrons que les chercheurs se sont aussi beaucoup intéressés a I’activité

de I’huile essentielle et de son constituant majoritaire, la thymoquinone (Fabienne, 2005)

I1. Présentations

11.1.Aspects botaniques de N.S

Une plante herbacée annuelle. Elle croit jusqu’a une taille de 30- 60 cm environ. Sa tige est velue.
Ses feuilles vertes, brillantes sont basales et caulinaires, alternes, bi a tri pennatiséquees,
composées de segments linéaires. Ses fleurs sont 56 bractées sépaloides et involucrées,

pennatiséquées : elles se composent de 525 sépales persistants,
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libres et pétaloides, de 5 a 10 pétales libres, petits, parfois absents de couleur bleu clair ou
blanc veinées de vert, de 15 a 75 étamines libres et d’un ovaire supere constitué de 5 a 10

carpelles libres ou connés a la base.

Ses fruits sont des follicules connés partiellement, sessiles et fréquemment renflés,
s’épanouissent entre avril et juin, et sont récoltés avant maturité compléte pour conserver les
graines a I’intérieur qui sont dures et noires. A 1’écrasement, les graines dégagent une odeur
anisee caracteristique. Son godt est aussi spécifique. Elles sont triangulaires et anguleuses
de 2 & 3,5 mm de long. (Ghedira et al., 2010 ; Orientica, 2010 Weiss, 2002) (Abdeslam,
2015).

Nigelia safiva

Figure01 : la plante Nigella sativa et ses annexes (Islam, 2004).

11.2. Laclasse de N, S

Le genre Nigella appartient aux Angiospermes, au clade des Dicotylédones vraies ou
Eudicotylédones, a I’ordre des Ranunculales, a la famille des Ranunculaceae et a la sous

famille des Ranunculoideae. (The Angiosperm Phylogeny Group ,2009).

Il s'agit de plantes herbacées annuelles, plus rarement grimpantes et ligneuses. Presque
toutessont des  herbes terrestres, vivaces ou annuelles, certaines sont
aquatiques(Bonnier ,1990 ; Ghedira, 2006).
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C’est I’'une des grandes familles des Angiospermes avec 40 a 50 genres et 1500 a 2000
especes. Elle est cosmopolite mais plus particulierement présente dans les régions
tempérées et froides de 1’hémisphere nord. Les Renonculacées sont le type méme de la
famille par enchainement ; c’est a dire comportant des espeéces d’aspect trés variable
(herbes, arbrisseaux, arbustes) ; les espéces primitives différant fortement des espéces de
type évolué avec de nombreux intermédiaires les reliant entre elle.

(Crete ,1965 ;Deysson ,1979 ;Guignard, 2001 ;Spichiger et al., 2002).

11.3.La systématique de N, sativa

-Regne : Plantae

- Sous-regne : Tracheobionta

- Division : Magnoliophyta (angiosperme)
- Classe : Magnoliopsida (dicotylédone)

- Ordre : Ranunculales

- Famille : Ranunculaceae

- Genre : Nigella

- Espece : Nigella sativaAbdeslam (Ghedira ,2010)

111. Utilisation

Le genre Nigella L. a ét¢ nommé d’aprés les graines noires caractéristiques retrouvées
dans la plupart des espéces de Nigella Le terme Latin « nigellus » est le diminutif de « niger

», qui signifie noir.(Hegi ,1975)

On la nommait Ach-chinqat dans I’Egypte Ancienne, Kalonji (énergie chaude) ou Al-
KamounAl-IndTi (le cumin indien) en Inde et au Pakistan, Hak Jung Chou dans la médecine
chinoise, le Melathion (fleur noir) ou le Gith dans la médecine gréco-romaine. En vieux latin,
elle était connue sous le nom de Panacea (qui guérit tout) ou aussi meconagriamelana. En

hébreux, elle est Kezah.

Dans la péninsule arabique, on lui compte aussi plusieurs noms : AlKamoun Al-Aswad

(le cumin noir [en référence a ses graines]), Al-Habbat As-Sawdah (la graine noire), Al-

4
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Habbat Al-Moubarakah (la graine bénie) As-Samirah, Ach-Chouniz, AlQahtah, At-
Tachmizaj, Al-Jamachak, Al-Bachamah. Dans les pays du Maghreb, on I’appelle Al-
Kamoun, As-Sinouj ou As-Sanouj

Puis en France, nous la retrouvons sous les noms de Nigelle cultivee, Nigelle des jardins,
Nigelle de Créte, Nielle, Nielle du Levant, Nielle romaine, Cumin noir, Faux
cuminToparstan ,2012 ; Kokdil ,2006)

1V. Composition générale de la graine de Nigella sativa

N.sativa aurait été utilisée pour ses propriétés thérapeutiques, ainsi que comme condiment
et cosmétique., il est affirmé que les graines étaient prises a la suite de repas copieux, contre
les cas de refroidissement, pour le traitement des céphalées et des douleurs dentaires. (Pasha,
2006 ; Schleichen ,2003)

On dit que N. sativa était utilisée en Chine comme antibiotique naturel et en Inde comme
stimulant, sudorifique, diurétique, ainsi que pour faciliter la survenue des menstrues et la
lactation.( Orientica,2010)

N.sativa lui attribue des propriétés thérapeutiques dans les troubles hépatiques et digestif
(Tarig.M ,2008) il conseille de la frictionner sur le front pour calmer les migraines.
(Dioscoride ,2003)

Elle dissipe les fluxions oculaires. Frictionnée avec du vinaigre, elle enléve les taches de
rousseur, la lepre ou encore les cedémes.Elle enléve les cors. Elle est utile contre les maux

de dents, les vers ronds, la congestion nasale. (Dioscoride ,2003)

Concernant ses diverses utilisations, en France nous retrouvons N.sativa qui est disponible
en officine. Elle est vendue sous forme de graines, d’huile (encapsulée ou non), de gélule,
mais aussi sous forme de savon, de tisane et méme de bonbon en association avec du miel
ou de la menthe. (Aroma-Zone ,2005 ; Féminin, 2005)

1V. Composition généralede la graine de Nigella sativa

Les recherches sur la composition des graines de N. sativa ont débuté en 1880 avec
Greenish, qui publia le premier rapport mentionnant la présence de 37% d’huiles et 4,1%

d’¢léments minéraux (Greenish ,1880).
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Les graines sont composeées de lipides, de glucides et de protides. Selon les études les
proportions de ces produits varient mais restent dans un méme ordre de grandeur. Au total,
il a été montré qu’elles comprenaient entre 22,0 et 53,4 % de lipides, entre 23,5 et 40 % de
glucides, et entre 20,0 et 31,2 % de protides,On y retrouve aussi des vitamines et différents
minéraux.(Atta ,2003 ; Al-Jasass ., 2012)

La composition en vitamines a été déterminée et révéle la présence des vitamines A,
B1, B2, B6, PP et de I’acide folique et D’autres vitamines liposolubles comme le  caroténe

(0,05%) et la vitamine K1 (0,1%). (Nergiz et al. ,2003)

Sont présentes Des travaux sur la composition minérale de la graine de Nigella sativa
ont rapporté que sa teneur en potassium est importante (1,18 % de poids total de la graine)
et que le calcium, le fer, le sodium représentent 0,188 0,0575 et 0,0853 % respectivement
(Nergiz et al. ,2003) La teneur des graines en sélénium a été également déterminée, elle
représente 0,27 a 0,54 mg/kg de graines (AL-Sale et al., 2006)

Une autre étude confirme I’absence de métaux lourds (cadmium, plomb et arsenic). (Al-

Jassir ,1992)

Cette analyse a été rréalisée sur des graines de Nigelle de Turquie en 1993. Le tableau 1

résume ces valeurs (Nergizc , 1993)

Tableau.l composition générale des graines de Nigella sativa :(nergizc ,1991)

Composition Teneur en
Eau 6.4
Lipides 32.0
Protéines 20.2
Fibres 6.6
Glucides 37.4
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V1. Les propriétés thérapeutiques

V.1.Propriétés anti-inflammatoires

L’inflammation est une réaction immunitaire non spécifique en réponse a une blessure
ou a une infection. Bien qu’elle soit limitée dans des conditions normales, la réaction
inflammatoire peut échapper au controle dans certaines conditions, conduisant ainsi a des

maladies chroniques inflammatoires. (Abdesselam ,2015)

Deux études in vivo ont montré des effets de N. sativa et de la thymoquinone sur
I’inflammation dans cette premiere phase vasculaire. Chez le cochon d’Inde, la
thymoquinone inhibe les effets vasopresseurs de 1’histamine et de la sérotonine sur les
muscles lisses de la trachée et de I’iléon (Chakravarty ,1993) tandis que dans une autre
étude, un extrait de N. sativa réduit les réponses inflammatoires pulmonaires avec une
diminution de D’infiltration et de 1’cedéme alvéolaire.(Kanter , 2009) La thymoquinone
diminue la concentration d’histamine ainsi que 1’infiltration des cellules de 1I’inflammation

dans un modele de souris pour la conjonctivite allergique.(Hayat et al.,2011)

En 2006, Kacem et Meraihi, ont obtenu par hydro-distillation 1’huile essentielle de graines
de N. sativa ayant été cultivé dans le Sud de 1’ Algérie. Ils ont cherché son effet sur I’activité
de 1’¢lastase des polynucléaires neutrophiles humains, et ont découvert une activité
inhibitrice maximale a 5,8 mg/ml. Les constituants majeurs de 1’huile essentielle
(thymoquinone, thymol, carvacrol, carvone et p-cyméne) ont été analysés a différentes
concentrations ; le carvacrol a la Concentration Inhibitrice médiane la plus faible par rapport

aux autres constituants (Kacem ; Meraihi ,2006)

V.2.Propriétés antibactériennes

L’huile essentielle de N. sativa a inhibé la croissance des bactéries Gram positif et négatif
dans une étude réalisée sur plusieurs bactéries, sauf certaines souches de Pseudomonas
aeruginosa. Les composés phénoliques présents dans 1’huile seraient responsables de cet

effet antibactérien. (Khan ,1999)

En 1991, Hanafy et Hatem ont étudié I’extrait par le diéthyle éther de la graine de nigelle
sur plusieurs micro-organismes. Une inhibition de leur croissance dépendante de la

concentration de 1’extrait a été observée. Une application in vivo sur une staphylococcie
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souscutanée de rat a été réalisée ; 1’injection de 1’extrait cité par voie locale a éradiqué les

bactéries. (Hanafy etal., 1991)

L’huile végétale de N. sativa se voit aussi attribuer des propriétés antibactériennes,
notamment dans la conservation des aliments. En 1999, Khan montre que 1’emploi de 1’huile
de nigelle dans la conservation des aliments a une teneur de 0,1% inhibe la croissance des
micro-organismes (Khan ,1999) mémes chercheurs ont remarqué une action synergique de
I’extrait méthanolique avec les antibiotiques tels que la streptomycine et la

gentamycine.apropos de n s (Morsi ,2000)

V.3.Propriété cardiovasculaire :

V.3.1.0bservations des effets de N. sativa sur le profil lipidique :

Plusieurs études ont permis l'observation d'effets favorables de la part de N. sativa sur le

profil lipidique.

Tout d'abord chez I'animal, il apparait que l'utilisation de la poudre de N. sativa, de son
huile végétale, de différents de ses extraits et de la thymoquinone permet de diminuer les
niveaux de triglycérides, d'HDL, du LDL, du cholestérol total.(Bamosa et al., 2002 ;Nader
et al., 2010 ;El-Dakhakhny et al., 2000 ;Tousson , 2011) une étude chiffre la diminution
du cholestérol sérique chez des rats normaux a 15,5 % et des niveaux de TG a 22 %. (Zaouli,
A, et al, 2002)

Puis, chez  I'nomme, plusieurs études sur  différentes  populations
(hypercholestérolémiques, sains, diabétiques, hypertendus, femmes ménopausées, surpoids)
parviennent aux mémes conclusions que celles menées chez I'animal.(Bhatti ,2009) (Ahmad
Alobaidi ,2014)

V.3.2.Actions sur la fréguence cardiaque et la pression sanquine

Des résultats controverses ont éte rapportés concernant les actions cardiovasculaires de
N. sativa et de ses principes actifs. Certaines études ne signalent aucun effet sur la pression
artérielle chez 1’animal ou chez I’homme, tandis que d’autres montrent une diminution
dosedépendante de cette pression artérielle ainsi que de la fréquence cardiaque chez des rats
normaux ou hypertendus spontanément.(Dehkordif et al.,2008 ; Tahir et al.,1993 ; Qidwai

et al.,2009) Derniérement, une étude randomisée, en double aveugle avec controle placebo
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chez I’homme a montré que 1’administration de 5 ml (2 fois 2,5 ml/j) d’huile végétale de N.
sativa sur 70 volontaires sains pendant 8 semaines baissait les pressions artérielles

systoliques et diastoliques sans aucun effet indésirable.(Fallah et al.,2013)

V.4.Propriété hépatigue :

Plusieurs études in vivo et in vitro sur des rats ont montré 1’effet protecteur de Nigella

sativa sur I’hépatotoxicité et la néphrotoxicité induite.

En 1998, une ¢étude in vitro sur des hépatocytes isolés de rats a confirmé 1’effet
hépatoprotecteur de la thymoquinone, vis-a-vis de la toxicité induite par I’hydroperoxyde de
tétrabutyl (TBHP). Le TBHP entraine une oxydation et une perte de glutathion
intracellulaire, ce qui provoque la lyse cellulaire par rupture du cytosquelette. L’effet
cytoprotecteur hépatique de la thymoquinone s’expliquerait d’une part, par son activité
antioxydante en aaaoconservant le glutathion intracellulaire et, d’autre part, par son effet
anti-inflammatoire en inhibant la COX empéchant la formation de thromboxane B2,

responsable des lésions membranaires (Daba et al, 1998 ; Nagi et al., 1999)

Une autre étude incluant les différents constituants isolés de Nigella sativa, dont la
thymoquinone, le p-cyméne et I’a-pinéne, sur I’hépatotoxicité induite par le CCl4 sur des
rats, montre que seule la thymoquinone administrée a 12,5 mg/kg a un effet
hépatoprotecteur. Les rats étant toujours prétraités par les constituants testés, on parle alors
plutét de rdle préventif que curatif. De plus, il a été noté que des concentrations plus fortes
en thymoquinone induiraient un stress oxydatif lésant les cellules hépatiques (Mansour,
2001)

V.5. Propriétés anti-infectieuses

V/.5.1.Propriétés antibactériennes

Au milieu des années 1970, les premiers travaux d’El-Fatatry par la méthode des disques
permettaient de tester I’activité antibactérienne de 1’huile essenticelle de N. sativa. Il en
ressortit une grande activité contre les bactéries gram-positif (S. aureus) (El-Fatatry,
1975 ;Toama .,1974) L’action contre S. aureus a été retrouvée in vitro dans une autre étude
avec des effets sur des bactéries gram-négatif (P. aeruginosa, E. coli). Une synergie avec
plusieurs antibiotiques (streptomycine, gentamicine, spectinomycine, erythromycine,

tobramycine, doxycyline, chlorampheénicol, acide nalidique, ampicilline, lincomycine,

9
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sulphaméthoxyzoletriméthoprime) a été demontrée (Hanaf et al .1991) L’extrait
méthanolique de N. sativa a exercé une forte inhibition sur Streptococcus mutans, ce qui
permet de déduire une éventuelle action dans le traitement des caries et de la plaque dentaire
qui se composent principalement de cette espéce bactérienne.(Burits et al .,2000) (Ferdous,
1992) (Keshri, G et al ,1995) L’huile végétale posséde aussi une activité vis-a-vis de
plusieurs souches de Listeria monocytogenes, supérieure a celle de la gentamycine, (Burits
et al.,2000 ;Keshri et al. ,1995 ; Nair, 2005)

V.6.Propriétés gastro-intestinales :

La graine de N. sativa est largement utilisée dans les troubles du systéeme gastro-

intestinal. L’huile a un effet cytoprotecteur (Ali et al., 2002)

Dans I’ulcére induit par I’aspirine sur des rats, I’extrait aqueux de graine de nigelle a eu
une activité antiulcéreuse (Akhtar et al.,1997) Le volume de sécrétion acide gastrique,

I’acidité totale et libre ont nettement diminué. (Ramadan , 2007)

Une autre étude a montré les effets de la thymoquinone dans la colite induite par 1’acide
acétique chez le rat. A faible dose, 5 mg/kg, la thymoquinone a eu un effet protecteur partiel,
et a doses plus élevées la protection a été plus importante qu’avec la sulfasalazine
(antiinflammatoire intestinal utilisé dans la rectocolite hémorragique). La protection serait
en partie due aux propriétés antioxydantes de la nigelle (Mahgoub , 2003)

V.7.Propriétés antidiabétiques :

Le traitement avec diverses préparations de Nigella sativa L. entraine systématiquement

une diminution de la glycémie chez différents modéles animaux.

Une étude pour voir I’implication de la nigelle et ses constituants dans la sécrétion d’insuline,
montre que la nigelle aurait une action extra-pancréatique. Sur des Tlots pancréatiques de rats
isolés, en présence de glucose a 3, 5,6 et 11,1 mm, les effets de la nigellone, de la
thymoquinone et de I’huile fixe de nigelle sur la sécrétion d’insuline ont été étudiés. En
présence d’huile, de nigellone et de thymoquinone, une diminution de la glycémie est
observée apres 2,4et6 semaines, périodes non superposables a la stimulation de la sécrétion
d’insuline. Cet effet hypoglycémiant n’est donc pas en relation avec la sécrétion d’insuline

et N. sativa aurait un mécanisme d’action extra-pancréatique (Ramadan ,2007)

10
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V.8.Propriété des troubles métaboliques : I’obésité :

L’obésité est un probleme de santé majeur affectant tous les groupes d’age, résultant en
une augmentation significative de la mortalité et de la morbidité liée a des maladies
cardiovasculaires, au diabéte de type 2, ou encore au syndrome métabolique. Sur des
modeles de rats diabétiques obéses, un extrait aqueux de N. sativa normalise le poids des
animaux. Un autre extrait de la plante (éther de pétrole), apres 4 semaines de traitement de
rats normaux, induit une perte de poids initiale transitoire ainsi qu’une réduction de la
consommation d’aliments. L’absence de signe physique ou comportemental laisse de coté le
possible résultat d’un effet toxique de N. sativa. Lors des trois derniéres semaines de
traitement, les rats reviennent a un niveau proche de la normale laissant penser alors a
I’existence d’un léger effet anorexique de la part de cet extrait de N. sativa (Le, P.M, et al.
2004) Une étude chez 50 hommes obéses en double aveugle a montré que N. sativa réduisait

le tour de taille, de hanches et induisait une perte de poids. (Datau et al., 2010)

V.9. Propriété immunomodulatrices :

En 1987, El-Kadi et Kandil publient la premiére étude sur le sujet ; ils ont montré que la
graine de nigelle possede des propriétés immunomodulatrices in vivo sur les lymphocytes T
(El kadi et al., 1987). Plus tard d’autres études ont confirmé que la nigelle agissait a la fois

sur ’'immunité innée et acquise, donc qu’elle pouvait intensifier la réponse immunitaire

(Salem, 2005)

En 2005, une étude sur les effets de I’huile essentielle de nigelle sur la production de
cytokines Th1 et Th2 par les cellules mononuclées de la rate lors d’une allergie induite chez
la souris fut publi¢e. Aucune différence significative sur la production de cytokines n’a été
observée apres administration par voie orale d’huile de nigelle pendant un mois ; elle n’aurait
pas d’effet sur la production de cytokines. Par la suite d’autres études ont permis de constater
que les effets de Nigella sativa L. sur la production de cytokines sont dependants de la nature
et de la dose de ses composants, ainsi que de la nature des cytokines étudiées (Salem, 2005)

11
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La deuxieme partie: la dysménorrhée

. Rappels anatomiques

1.1 L’utérus

L’utérus est situé dans le pelvis en position médiane, entre la vessie et le rectum. C’est
un organe musculaire piriforme et creux constitué d’un corps utérin avec a sa face supérieure
le fond utérin. D’un isthme et d’un col renfermant le canal cervical qui fait communiquer

le vagin a la cavité utérine.

La paroi de ’utérus est formée de 3 couches : une tunique externe, séreuse ; une tunique
moyenne, musculaire lisse, le myometre ; une tunique interne, muqueuse, 1’endometre.(
Krstic,1997)

1 corps utérin

2 cavités utérines. A muqueuse endométriale.
3 cols utérins. B muqueuse endocervical.
4 canal endocervical. E endometre.
5 isthmes. M myomeétre.

6 segments interstitiels.
7 trompes

Figure. 2 :  Anatomie de I’utérus (Krstic, 1997)
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1.2 L’endométre

I1 est constitué d’un épithélium prismatique uni stratifié, d’une lame basale, de glandes
utérines et d’un tissu conjonctif richement vascularisé¢. L’endometre est composé de 2
couches. La couche superficielle(les 2/3) qui est fonctionnel, prolifére, se différencie puis
desquame a chaque cycle en I’absence de nidation. Elle est irriguée par les artéres spiralées.
La couche profonde, couche basale, ne tombe pas lors de la phase menstruelle, Elle est
irriguée par les artéres basales. (Krstic, 1997).

3Arteres radiales

4Arteres basales

5Artéres spiralées

6 Myomeétre

7 Endometre (couche fonctionnelle f, basale b)

8 Epithélium utérin.

Figure. 3 : Vascularisation de I’endométre (Krstic, 1997).
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I1. Rappels physiologiques

11.1 Le cycle menstruel utérin

11 est composé d’une phase folliculaire suivi d’une phase lutéale.

Son fonctionnement est régi par I’axe gonadotrope.

11.1.1 I.’axe gonadotrope

Des neurones hypothalamiques sécrétent une neuro-hormone la GnRH

(gonadotrophin Releasing hormone) de maniére pulsatile.

Au niveau de 1’adénohypophyse, la GnRH stimule la sécrétion de 2 hormones : la FSH

(folliculo stimulating hormone) et la LH (Luteinizing hormone).

Ces 2 hormones sécrétées dans la circulation sanguine, vont au niveau de 1’ovaire, stimuler

la sécrétion des cestrogenes et de la progestérone.

Ces hormones ovariennes vont agir au niveau des tissu cibles (endométre, glaire
cervicale...) permettant la fonction de reproduction. Elles exercent également une

rétroaction au niveau de I’hypothalamus et de I’hypophyse. (Blondel, 2014).

11.1.2 La phase folliculaire

La phase folliculaire est dite proliférative .Elle se caractérise, au niveau de I’endometre,
par une augmentation du nombre de glande qui s’allongent et une augmentation de

I’épaisseur du stroma sous ’influence des cestrogene.

Au niveau du myometre les cestrogeénes entrainent également une augmentation de

1’épaisseur.

Les contractions myometriales sont faibles mais leur fréquence augmente et le tonus de base
également. (Blondel, 2014).
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11.1.3 La phase lutéale

La phase lutéale, dite sécrétoire, qui succede a I’ovulation est sous la dépendance de la
progestérone. Cette hormone est sécrétée par le corps jaune (résultat de la transformation du

Follicule de De Graaf aprés expulsion de I’ovocyte lors de I’ovulation). (Blondel, 2014).

11.1.4 La menstruation

En I’absence d’implantation d’un ceuf fécondé¢, la régression du corps jaune provoque la
chute des taux circulants d’cestradiol et de progestérone, au sein du réseau vasculaire utérin,
seules les arteres spiralées sont hormono-sensibles. La contraction spasmodique de leur
média est responsable d’une ischémie entrainant la nécrose de la partie fonctionnelle de

I’endométre. (Blondel, 2014).
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I1l. La dysménorrhée

111.1 Définition

La dysménorrhée correspond aux douleurs abdomino-pelviennes a type de crampes,

pouvant irradier dans le dos, qui surviennent peu avant et pendant les menstruations.
On distingue la dysménorrhée primaire et la dysménorrhée secondaire.

Les dysménorrhées, qu’elles soient primaire ou secondaires , sont des douleurs
abdomino-pelviennes cycliques, rythmées par les régles, survenant juste avant leur début,
durant le plus souvent un jour ou deux, parfois jusqu’apres les régles, et allant alors en

crescendo (Apter et al ., 2004).

Ces souffrances, tres variables d’intensité, allant de la simple géne a la douleur

paroxystique aigué, sont spécifiques de I’apparition du flux menstruel.

Les dysménorrhées prennent donc une importance considérable dans la vie
socioprofessionnelle des jeunes filles et des femmes, en conditionnant leur immobilisation
et donc leurs absences scolaires, leurs contre-performances sportives ou intellectuelles,

leurs arréts de travail.

111.2 Etiologie

La dysménorrhée primaire est presque toujours essentielle .lorsqu’ ‘elle est organique
il peut s’agir d’une malformation utéro-vaginale qui forme un obstacle a I’écoulement du
flux menstruel. La douleur est alors intense dés le premier épisode et s’accroit a chaque
menstruation. Il faut également penser a I’endométriose juvénile lorsque la douleur est tres

invalidante et se prolonge au —dela des regles (Péelissie et al ., 2005).

La dysménorrhée secondaire est généralement organique. Ses étiologies peuvent étre une

endometriose, une adénomyose, un myome, des polypes endometriax (Simonetal ., 2011)

Elle peut également résulter d’'une mauvaise tolérance a un dispositif intra-utérin ou d’une

infection pelvienne chronique (Cohen et al ., 1997)
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111.3 La Femme et les dysménorrhées

Chez la femme apres 20-25 ans, la dysménorrhée peut apparaitre, ou réapparaitre. Ainsi,
une dysménorrhée réapparue apres quelque année de contraception cestroprogestative
maintenant arrétée, doit &tre prise en compte tout comme une dysménorrhée primaire, stable,
et peu marquée, qui s’aggrave brutalement. Quant a [’apparition soudaine d’une
dysménorrhée secondaire, qui s’installe en fin de régles et dure plusieurs jours, accompagnée
ou non de ménométrorragies, elle doit faire évoquer soit une endométriose soit une

adénomyose.

C’est donc apres un interrogatoire précis et complet, que 1’on s’orientera vers une

dysménorrhée organique primaire ou secondaire (Quéreux et al ., 2004)

111.4 la physiopathologie des dysménorrhées

La douleur menstruelle est I’expression d’une hypoxie tissulaire consécutive a I’hyper

contractilité du myomeétre et a la vasoconstriction de ses artérioles (Quéreux et al ., 2004)

Trois familles d’agents utéro toniques et vasoconstricteurs ont une responsabilité
reconnue pour cette affection: les prostaglandines dont le réle est prépondérant dans 80 a 90

% des cas, I’arginine vasopressine et les leucotriénes.
Quant au role de I’innervation utérine, il est encore peu connu.

L’hyper contractilit¢ du myometre est le phénomene essentiel. Dans les dysménorrhées,
le tonus de base est trés augmenté, de méme la fréquence et I’amplitude des contractions. La

vasoconstriction artériolaire est constante.

L’endometre humain synthétise des prostaglandines PgE2et PgF2a en quantité faible
pendant la phase folliculaire, puis progressivement croissante pendant la phase lutéale

(Massonneau et al ., 1998).

La production trop importante de prostaglandines et/ou un déséquilibre entre les
différentes prostaglandines (la prostacycline, PGI2 est utéro-relaxante et vasodilatatrice)

peut donc induire des phénomeénes constrictifs douloureux.

L’hypersécrétion endométriale de prostaglandine serait le principal facteur étiologique de

la dysménorrhée essentielle ou fonctionnelle
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Dans 1’endometre sécrétoire, la synthése des prostaglandines est augmentée par

I’cestradiol et diminuée par la progestérone (Illouz et al ., 1998)

111.5 les dysménorrhées et leur traitement médical

Dans I’endométriose externe et dans 1’adénomyose, H. Kock (Kock et al ., 1992).

montre bien qu’existe dans ces deux situations une hypersécrétion de prostaglandines.
IIs découlent logiquement des notions physio pathogéniques décrites.

Mais le choix du traitement doit également dépendre de la femme et des caractéristiques
de sa dysménorrhee:

Intensité de la dysménorrhée et surtout de sa cause organique ou essentielle;

— Des résultats des traitements antérieurs (automeédication ou prescriptions);

— De I’existence ou non d’anomalies du cycle menstruel chez la jeune fille ;

— Du besoin d’une contraception chez la jeune fille ou la femme ; Que ce soient des
anti prostaglandines (essentiellement les anti-inflammatoires non stéroidiens)
(AINS), des progestatifs qui diminuent et la contractilité utérine, et PgF2a, ou des
cestroprogestatifs qui réduisent la sécrétion des prostaglandines en atrophiant
I’endomeétre, ce sont les 3 classes essentielles de médicaments actifs.

IIs peuvent étre parfois associés ou remplacés les uns par les autres.

D’autres traitements antispasmodiques, ou a visée psychologique peuvent étre associés.

111.5.1 Les antis prostaglandines

Ce sont les inhibiteurs de la synthése des prostaglandines:
—I’acide acétylsalicylique, dont I’efficacité n’est pas évidente dans cette indication et

—les anti-inflammatoires non stéroidiens(AINS), dont certain sont non seulement des anti
prostaglandines, mais également des antagonistes, qui inhibent spécifiquement la liaison a

leurs récepteurs.

Au total, ils entrainent une diminution de la concentration endométriale en prostaglandines,

et une inhibition de ’activité contractile de 1’utérus.
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Il ne peut s’agir que d’un traitement ponctuel, de tres courte durée, a dose efficace des le

début de la menstruation, méme si la douleur n’est pas encore intense.

111.5.2 Les progestatifs

Leur efficacité est connue de longue date. Ils agissent en diminuant la motricité utérine,
réduisant significativement la PGF2a (De Ziegler et al ., 1996 ; De Ziegler et al ., 2005).

— la progestérone et la rétro progestérone, (Utrogestan®200 mg, Duphaston®10) seront

particulierement indiquées.

Chez la jeune femme chez qui I’on soupgonne par I’examen clinique et a 1’aide des
examens complémentaires une endométriose ou une adénomyose, a l’origine de sa
dysmeénorrhée organique, on peut bien entendu prescrire des AINS, mais essayer surtout un

traitement Progestatif bien conduit.

I11.5.3 Les cestroprogestatifs et la dysménorrhée

L’hypotrophie endométriale et 1’absence d’ovulation sont des facteurs évidents de
diminution du taux de sécrétion des prostaglandines sous contraception cestroprogestative,

qu’elle soit: orale ,cutanée ou vagin
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Matériel et méthodes

|. Recrutement des participantes

Afin d’étudier I’effet de I’administration orale de la poudre de la graine de Nigella
sativa dans la dysmenorrhée, on a réalisé une étude prospective avec 70 jeunes filles adultes,
nous avons inclus les jeunes filles volontaires, saines, et agées de 18 a 29 ans. Les objectifs
de I’étude étaient clairement expliqués aux participantes qui ont été convaincus et

consentantes pour participer a cette étude.

Les critéres d’exclusion sont respectivement, les femmes mariées, tout sujet malade,
refusant de participer & cette étude, ayant un &ge inférieur & 18 ans ou soufrant de

I’aménorrhée.

I1. Essai clinique

Les 70sujetsont été divisés sur cing groupes, le premier étant un groupe témoin
composé de 18 personnes. Les autres participantes ont été administrées par voie orale par la
poudre de la graine de Nigelle ou de I’Ibuproféne (400mg) pendant les trois premiers jours
de la menstruation, pour deux cycles menstruels successifs. Le traitement été réalisé de la
maniere suivante : une dose d’un gramme de la poudre des graines de Nigella sativa a eté
administrée le matin, deux grammes répartis en deux prises ou bien une dose journaliere de
trois grammes été répartie en 3 prises. Chacun de ces trois groupes est composé de 14 sujets.
On a utilisé la cuillere a café comme cuillere mesure dont le contenu est d’environ 2g. Le
dernier groupe est composé de 10 sujets qui ont été traité par I’ Ibuproféne (400mg) trois fois

par jour au milieu des repas.

Les graines de Nigelle utilisées ont été achetées a partir d’un herboriste a

Constantine, en tenant compte de la date de péremption.

Une identification et une évaluation de la sévérité des différents symptomes de la
dysmenorrhée ont été réalisées pour chaque sujet, avant et apres traitement en utilisant un
questionnaire inspiré d’un ensemble d’interrogatoires déja utilisés (Annexe I). Une échelle
visuelle analogique de la douleur est remplit par chaque participante avant et apres traitement

afin d’évaluer I’effet analgésique de la graine de Nigelle dans la dysménorrhée (Annexe I).

On a utilisé les données des participantes interrogées pour réaliser une étude

transversale visant a rechercher toute manifestation clinique associée a la dysmenorrhée.
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I11. Analyse statistique

Tous les renseignements consignés sur les questionnaires et les échelles visuelles
analogiques ont ét¢ transposées et analysés a 1’aide du logiciel «IBM SPSS Statistics 20 » et
«Muicrosoft Excel 2007 afin de réaliser les statistiques descriptives ainsi que la comparaison
des fréquences des différents symptomes et des scores de la douleur aprés traitement. Des

tests d’ANOVA a un facteur ont été utilisés pour réaliser cet objectif.
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Résultats

|- Description de I’échantillon

La population échantillonnée est composée de 70 jeunes filles. avec une moyenne d’age
de 22.85+ 2,31, une distribution de 18.57% d’individus appartient a I’intervalle [18-21], 70%
agés entre [22-25] 11.43% &gés entre [26-29] (Fig.4).

70%

18,57% 11,43%

[18-21] [22-25] [26-29]

Figure. 4 : Larépartition des sujets selon 1’age.

1.1- caractéristiques du cycle menstruel des enquétées.

La majorité des enquétées soit 72,86% ont eu leur ménarche (1’age de premieres
reégles) entre 10 et 13 ans, par rapport a 27,14% 1’ont eu a un age de [13-16] ans. La

moyenne de ’dge de la ménarche est de 18,1 ans + 1.25 (Fig. 5).
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72,86%

27,14%

[10-13] 113-16]

Figure. 5 : La répartition de 1’échantillon selon I’age.de premiéres regles

La durée des regles des enquétées varie entre 4 a 6 jours chez 61,4 % des sujets,

inférieure a 4 jours chez 12,9 % et supérieure a 6 jours chez 25,7 %. (Fig.3).

61,4%

Figure .6 : La répartition de 1’échantillon selon la durée des régles
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L’abondance des régles est jugée moyenne chez la plupart des filles soit 75,7 %,
importante chez 20 % et minime chez 4.3 % (Fig.7).

4,3%

20%

® Minime
= Moyenne
= Importante

75,7%

Figure.7 : La répartition des sujets selon I’abondance des regles

Sur les 70 questionnées, 44,3 % ont un cycle de 28 jours, 44,3% ont un cycle supérieur a
28 jours et 11,4% ont un cycle inférieur a 28 jours (Fig.8).
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11,4%

44,3%

m< 28 jours
m 28 jours
> 28 jours

Figure.8 : La répartition des sujets selon la durée du cycle menstruel.

Plus que la moitié des jeunes filles enquétées soit 62,9% ont un cycle régulier et
37,1 % ont rapporté une irrégularité de leur cycle menstruel. (Fig.9).

37,1%

® [rrégulier
m Régulier

Figure.9 : La répartition des sujets selon la régularité du cycle menstruel
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Sur les 70 enquétées, 45.7 % ont un membre de la famille souffrant de douleurs soit

sceur ou mere (Fig.10)

45,7%

54,3%
= Non
m Oui

Figure.10: La répartition des antécédents dysménorrhéiques.

1.2. Caractéristiques de la dysménorrhée

100% des sujets enquétées souffrent des douleurs dysménorrhéiques.  La durée
moyenne de la dysménorrhée est inférieure a 24 heures pour la plupart des jeunes filles
soit 71,4%. Sur les 70 jeunes filles questionnées, 45,7 % déclarent que la dysménorrhée est
un sujet tabou et elles trouvent des difficultés a 1’aborder avec un étranger .Alors que

la plupart soit 54,3 % trouve que la dysménorrhée est tout a fait logique a discuter sans aucun

complexe (Fig.11).
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45,7%

m Non
m QOui
54,3%

Figure.11 : la répartition du Caractére tabou de la dysmeénorrhée

Nos résultats montre que 27,1 % des sujets ont eu leur dysménorrhée dés la premiére

année de la vie génitale, contre 72.9 % qui I’ont eu aprés la premiére année (Fig.12).

m Des la 1lere année des
regles

m Aprtés la 1ére année
des regles

72,9%

Figure.12 : L’incidence de la dysménorrhée par rapport a la ménarche.
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Parmi les 70 jeunes filles dysménorrhéiques, 31,4 % présentent des douleurs

constantes chaque mois, et chez 21,4 %, les douleurs sont fréquentes. Tandis que chez 47.1%
elles sont occasionnelles (Fig.13).

47,1%

occasionnelles Fréquentes Constantes

Figure.13 : La fréquence de la survenue de la dysménorrhée.

Chez la majorité soit 54,3% des sujets, les douleurs  surviennent au début de

I’écoulement (Fig.14).

54,3%

4,3%

Figure.14: La répartition du début des douleurs par rapport aux regles.
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31.4% des jeunes filles enquétées souffrent des douleurs dans la partie basse du dos et de
I'abdomen et 27.1 % dans la partie basse de I'abdomen (Fig.15).

31,4%
27,1%
15,7%
12,9%
0,

7,1% 43%
1,4% '
pu -

Partie Partie Irradiation Partie Partie Partie Partie
basse de  basse du aux basse du bassede basse du basse du
I'abdomen dos membres dosetde Il'abdomen doser dos et de

inférieurs 1'abdomen et irradiation l'abdomen
irradiation aux et

aux membres irradiation
membres inférieurs aux

inférieurs membres

inférieurs

Figure.15 : La répartition des filles dysménorrhéiques selon le siege de la douleur.

L’intensité des douleurs est faible chez 5,7 % des enquétées dysménorrhéiques,

contre 20 % qui ont des douleurs forte, et plus que la moitié des cas soit 74,3 % ont des

douleurs modérées (Fig.16).
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74,3%

20%

5,7%

Faible Modérée Forte

Figure.16 : La répartition des filles dysménorrhéiques selon Intensité de la douleur.

Un grand pourcentage des filles dysménorrhéiques soit 81.4% des cas déclare une
diminution importante de leur capacité de travail et de concentration, ce qui paralyse le
déroulement normal de leur activité quotidienne (Fig.17).

18,6%

m Non
m Oui

Figure .17: Le retentissement de la dysménorrhée sur les capacités intellectuelles



Résultats

Le taux de I’absentéisme des jeunes filles dysménorrhéiques est estimé a 42.9 %, contre

57.1 % qui n’ont jamais eu une absence a cause de leurs douleurs des régles (Fig.18).

®m Jamais absenté
m Absenté

57,1%

Figure.18 : La répartition des jeunes filles selon leur absentéisme

La plus part des jeunes filles soit une fréquence de 88,6% non pas consulté un médecin

pour ces douleurs (Fig.19).

11,4%

E Non
m Oui

88,6%

Figure.19 : La répartition des filles selon la consultation du médecin.
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Parmi les 70 filles dysménorrhéiques, 68.6 % (48 cas) utilisent un traite- ment
médical pour calmer leurs douleurs, contre 31.4 % (22 cas) qui n’ont jamais eu

I’expérience de prendre un traitement médical (Fig.20).

31,4%

E Non
m Oui

68,6%

Figure.20 : La fréquence d’utilisation des médicaments.

La majorité des enquétées dysménorrhéiques ne soulagent pas leur douleurs par
’utilisation des différents traitements médical, soit une fréquence de 31.4%, suivis par ceux qui

utilisent les dolipranes (25.7%) et puis les ibuprofénes (17.1%) (Fig.21).
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31,4%

5,7% 4 304, 5. 7%

2,9%2,9% 1495 2:9%

S & & S & O & o &
) @*& .Q@’Q 0@0 0‘@’0 ‘v\@ @& Aéb 55\0\ &Q 40{&
&
Yy

Figure.21 : La fréquence d’utilisation des différents médicaments.

Le traitement médical a été efficace chez 68.6% des jeunes filles dysménorrhéiques, et
il resté sans utilité chez 31.4% (Fig.22).

31,4%

m Non efficace
m Traitement efficace

68,6%

Figure .22 : La répartition des filles dysménorrhéique selon I’efficacité du différent
traitement.
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Un grand pourcentage de la population dysménorrhéique étudiée utilise les moyens
traditionnels qui sont présentés essentiellement par les boissons chaudes, les remédes non
pharmacologiques faits de fusion de cumin, de cannelle et d’autres herbes. Elle représente 78.6
% des cas. Le traitement traditionnel a été efficace chez 70 % des jeunes filles
dysménorrhéiques, et il resté non utilité chez 21.4% (15 cas). Contre 8.6 % (6 cas) non efficace.
(Fig. 23).

21,4%

m Non utilisé
m Non Efficace

m Efficace
8,6%

70%

Figure. 23 : La répartition des filles dysménorrhéique selon I’efficacité des moyens
traditionnels

Sur les 70 jeunes filles utilisatrices d’'un moyen de soulagement, 64,3 % préférent

prendre un traitement médical, 35,7 % préférent les moyens traditionnels (Fig.24).
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m Médicament presscrit
par un médecin

® Moyens traditionnels

Figure. 24 : La répartition des utilisatrices d’un traitement en fonction
de traitement préferé.

Dans notre étude 78,6% des jeunes filles dysménorrhéiques souffrent de nervosité au
cours de leurs menstruations. Les douleurs des seins accompagnent la dysménorrhée dans
58.6% des cas. 52.9% des jeunes filles ont présenté des ballonnements abdominaux au cours de
leur dysménorrhée. Les maux des tétes est un symptdme accompagnateur avec une fréquence
de 47.1 % (Fig.25).
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78,6%

Figure.25 : La fréquence des différents symptémes accompagnés de la dysménorrhée.

_1I. Effet de Nigella sativa dans la dysménorrhée

11.1 Effet sur les symptomes

Apres la premiere administration des traitements on a noté une di munition des

fréquences de tous les signes (Fig.26).
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78,6%

m % Avant
% Apres 1

Figure.26 : La fréquence des différents symptdmes avant et apres le premier traitement.

Le groupe traité par I’ibuproféne a présenté les pourcentages de 1’amélioration les plus

élevés par rapport au groupe témoin, suivi par les groupes traités par les différentes doses de
Nigella sativa (Tab.3)
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Tableau.3 : Fréquences de I’amélioration des différents symptomes selon le type de
traitement apres la premiére administration

symptoémes Type de traitement.

Témoins Ibuprofene | 1g N.S 20 N.S 3gN.S
/ n % n % n | % n % n %
Nausées

3 16,66 | 5 50 |/ / 4 28,57 | 2 14,28
Diarrhées

3 16,66 | 4 40 | 4 28,57 | 1 714 |3 21,42

Douleurs des
seins 2 11,11 | 6 60 | 2 1428 | 4 28,57 | 6 42,85

Vomissement
2 11,11 | 3 301 714 |1 714 |2 14,28

Ballonnement
abdominal 3 16,66 | 4 40 | 4 2857 | 4 28,57 | 6 42 85

Maux de téte

3 16,66 | 4 40 | 3 21,42 | 2 14,28 | 3 21,42
Evanouissements

/ / 2 20 | 2 14,28 | / / 1 7,14
Humeur
dépressive / / 3 30 |2 14,28 | 6 42,85 | 2 14,28
Nervosité

3 16,66 | 6 60 | 4 28,57 | 8 57,14 | 4 28,57
Insomnie

4 22,22 | 4 40 | 2 14,28 | 2 14,28 | 3 21,42
Irritabilité

/ / 3 30 |3 21,42 | 4 28,57 | 4 28,57

Les résultats du test d’ANOVA a un facteur comparant les fréquences d’amélioration des
différents signes selon le type de traitement a révélé que seulement les différences entre
fréquences des nausées, des douleurs des seins et d’irritabilité sont statistiquement

significatives (Tab.4).
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Tableau.4 : Résultats du test d'analyse de la variance a un critere comparant les

fréquences de 1I’amélioration selon le type de traitement aprés la premiére administration.

Symptoémes F P
Nausées 15,938 Q=
Diarrhees 1,491 0,236
Douleurs des seins 4875 0,03*
Vomissement 1,063 0,411
Ballonnement abdominal 0,946 0,449
Maux de téte 1.454 0,242
Evanouissements 1,359 0,417
Humeur dépressive 248 0,086
Nervosité 2,223 0,079
Insomnie 1,773 0,202
Irritabilite 5,608 0,004**

*: Valeur de p <0,05 : Différence significative ; **: Valeur de p <0,01 : Différence hautement

significative ; *** : Valeur de p <0,001 : Différence trés hautement significative
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Aprés la deuxieme étape du traitement également on a constaté une diminution des
fréquences de tous les symptdmes accompagnateurs (Fig.27). Les groupes traités par les
différentes doses de Nigella sativa a présenté des fréquences d’amélioration plus élevés par

rapport a celles notés dans le groupe témoin, mais qui reste inférieur a celle enregistré parmi
les sujets traités par I’ibuproféne (Tab.5).

41,4%

31,4% 31,4%
25,7%
20%

12,9% 12,9%
8,6% 8,6% % Apres 1
% Apres 2
P & E & D s O @ & @ e
@ e > e & & N 5 S SN
SR A S Sy

Figure.27 : Evolution des fréquences des différents symptémes apres le deuxieme
traitement.
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Tableau.5 : Fréquences de I’amélioration des différents symptdmes selon le type de

traitement apres la deuxieme administration.

symptoémes Type de traitement.

Témoins Ibuprofene | 1gN.S 20 N.S 3gN.S
/ n % n % | n % n % n %
Nausées

3 16,66 | 6 60 | / / 4 28,57 | 2 14,28
Diarrhées

3 16,66 | 4 40 | 4 28,57 | 1 714 | 3 21,42

Douleurs des
seins 2 11,11 7 70| 3 21,42 | 4 28,57 | 6 42.85

Vomissement
2 11,11 | 4 40 | 1 7,14 1 714 | 2 14,28

Ballonnement
abdominal 3 16,66 | 4 40| 5 3571 4 2857 | 6 42 85

Maux de téte

3 16,66 | 4 40 | 4 28,57 | 2 14,28 | 3 21,42
Evanouissements

/ / 2 20| 2 14,28 | / / 1 7,14
Humeur
dépressive / / 3 30| 2 1428 | 6 42,85 | 2 14,28
Nervosité

4 2222 | 6 60 | 4 28,57 | 8 57,14 | 7 50
Insomnie

4 22,22 | 4 40| 3 2142 | 2 1428 | 3 21,42
Irritabilité

/ / 3 30| 3 2142 | 4 28,57 | 4 28,57

Apres la deuxieme administration, les différences entre les fréquences d’amélioration des
différents signes selon le type de traitement sont statistiquement significatives pour les
fréquences des nausées, des douleurs des seins et d’irritabilité, selon les résultats du test
d’ANOVA a un facteur (Tab.6).
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Tableau. 6: Résultats du test d'analyse de la variance a un critere comparant les fréquences de

I’amélioration selon le type de traitement apres la deuxiéme administration.

Symptoémes F P
Nausées 17,429 0***
Diarrhées 1,491 0,236
Douleurs des seins 4,510 0,04*
Vomissement 1141 0,375
Ballonnement abdominal 1,616 0,189
Maux de téte 1.454 0,242
Evanouissements 1,359 0,417
Humeur dépressive 2450 0,086
Nervosité 1,721 0,159
Insomnie 1,074 0,398
Irritabilité 4,716 0,009 **

*: Valeur de p <0,05 : Différence significative ; **: Valeur de p <0,01 : Différence hautement

significative ; *** : Valeur de p <0,001 : Différence trés hautement significative
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11.2 Effet sur la douleur

_Apres la premiere administration, par rapport au groupe témoin, nous avons constaté

une amélioration considérable de la douleur dans le groupe traité par 3g de Nigella sativa

presque similaire de celle de I’ibuproféne, suivis par les groupes traités par 1 et 2g

respectivement (Tab.7). Selon les résultats du test ’ANOVA a un facteur ces résultats sont

tres hautement significatives (F=8.494, p=0). Les mémes résultats sont enregistrés apres la

deuxiéme administration (Tab.8) et qui sont également trés hautement significatives
(F=6,788, p=0).

Tableau.7 : Fréquences de 1’évolution de douleur selon le type de traitement apres la

premiere administration.

Symptémes | Type de traitement.
Témoins Ibuprofene | 1g N.S 20 NS 3gN.S
Douleur n % n % n % n % |n %
2 11,11 9 90| 9 64,28 | 7 50| 12 85,71

Tableau.8: Fréquences de 1’évolution de douleur selon le type de traitement apres la

deuxieme administration

Symptomes Type de traitement.
Témoins Ibuproféne 1g N.S 20 NS 3g N.S
Douleur n % n % n % n % n %
5 27,77 10 100 9 64,28 8 57,14 12 85.71
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Discussion

La dysménorrhée a été long temps considérée comme un trouble mineur de I’installation des
régles qui est dii a des problémes psychologiques. L’ignorance de sa haute prévalence, sa
banalisation par les familles elles méme, une automédication transmise de génération en
génération et autant d’¢éléments qui ont contribué a ce manque d’intérét par les médecins eux-

mémes. ( Dawood ,1988 ; Sultan et al., 2000 ; Thirza et al., 1999 ; Wilson et al., 1989)

Et depuis quelques années, la dysménorrhée a connu un regain d’intérét. Ainsi que plusieurs
études étrangéres ont été menées pour eclaircir les points méconnus, et sensibiliser les praticiens
en attirant leur attention sur la grande fréquence et le retentissement social et économique de
I’absentéisme scolaire, universitaire et professionnel des jeunes filles dysménorrhéiques (

Dawood MY, 1981 ; Dawood MY, 1990 ;Sultan et al.,2000)

La dysménorrhée est décrite depuis I’antiquité Hippocrate attribuait la douleur a un obstacle
cervical qui génait 1’écoulement du flux menstruel. Les années 60 ont permis une nette avancée
des connaissances en matiere de physiopathologie avec la découverte de I’implication des

prostaglandines dans I’hyper contractilité utérine.( Akerlund, 1979)

Notre étude a révélé une fréquence de 100%de la dysménorrhée parmi les jeunes filles
enquétées. Cette haute fréquence est en accord avec certaines enquétes : 90 % pour une étude
Américaine ,( Jamieson ,1996) ,93 % pour une étude Canadienne ,( Campbell ,1997) et 85 % a
été signalée par une étude récente Italienne (Balbi ,2000), Ainsi que des fréquences moins
¢levées ont été notées: 78 % pour 1’enquéte Casablancaise ,( Aderdour et al., 1995) 72.4 % et
80 % pour deux études Suédoises menées séparement (Andersch ,1982 ; Holmlund ,1990) 52-

64 % pour une étude menée au Mexique . (Pedron,, 1998)

Dans notre étude on a montré que seulement 11.4 % des filles dysménorrhéiques ont consulté
un médecin pour leur douleur de régle. Ce qui concorde avec les données d’autres études: 18
% rapporté par Thirza (Thirza ,1999), 14 % par Wilson ( Wilson, 1989) 22 % par Andersch (
Andersch, 1982) et 14.5 % pour 1’étude de Klein et Litt. (Klein,, 1981) Par consequent, les
jeunes filles ont souvent d’autres motifs de consultation et c’est le clinicien qui joue le rdle

primordial pour ressortir la dysménorrhée a I’interrogatoire.

La suisse se situerait parmi les pays ou 1’automédication est la plus haute puisque 73 des

jeunes filles souffrant de dysménorrhée sévere prennent des médicaments20 (Haller, 2008)
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Parmi les 70 filles dysménorrhéiques dans notre étude, 68.6 % (48 cas) utilisent un
traitement medical pour calmer leurs douleurs. Dans une autre étude 45% prennent, et le

paracétamol arrive nettement en téte des meédicaments utilisés (Blondel, 2014)

Mise a part les douleurs, la dysménorrhée est responsable d’un inconfort certain a raison des
signes cliniques qui I’accompagnent. Au cours de notre étude nous avons analyseé la fréquence
des différents signes cliniques accompagnant les douleurs pelviennes. La nervosité est le
symptome accompagnateur le plus fréquent chez 78 ,6%, des douleurs des seins chez 58 ,6%,
avec le ballonnement abdominal chez 52 ,9%, suivant par des maux de téte chez 47,1% des
nausées-vomissements chez 40%, une diarrhée chez 40%, 1’insomnie chez 31 ,4% une

irritabilité chez 28,6 %, avec une humeur dépressive chez 27,1%,

Pour Sultan (Sultan ,2000) I’asthénie est le symptéme accompagnateur le plus fréquent (70
%), suivie par les lombalgies (59 %) et I'irritabilité (57 %). En outre, les vomissements et les
nausées sont retrouvés chez 30 % des jeunes filles dysménorrheiques. Les céphalées sont
présentes chez 29 %, les vertiges chez 28 %, les myalgies chez 27 %, les diarrhées chez 20 %
et les lipothymies chez 17 %.

Une étude Australienne (Thirza ,1999) a noté des sensations de fatigue chez 49.7 %, des
troubles de I’humeur chez 37.2 %, des nausées chez 17.3 % et des diarrhées chez 12.5 %. En
effet, elle a signalé que 27 % des filles rapportent que les signes accompagnateurs sont
intolérables plus que la douleur elle-méme. Cela illustre que les signes d’accompagnement
participent pour beaucoup dans le retentissement de la dysménorrhée sur la vie de la patiente
(Fignon et al, 1996)

L’art de se soigner par les plantes est la plus ancienne médecine du monde. Aujourd’hui, les

recherches modernes viennent confirmer par la voie de 1’analyse le bien-fondé des méthodes

ancestrales (Agel, 1995).

. Les médecines anciens et arabes comportent de des trés anciens et encore réputés, remedes a
base de plantes utilisés a des fins thérapeutiques. Parmi ceux-ci, nous retrouvons la Nigelle
(Nigella sativa) qui est utilisée depuis plus de 5 000 ans dans ces pharmacopees. Du coté de la
tradition musulmane, nous retrouvons dans plusieurs recueils de hadith des paroles concernant
N. sativa. Parmi celles-ci « Dans Al-Habbat As-Sawdabh, il y a certes un remede pour toutes les

maladies, sauf assam. » (Al-Bokhari., 2007) ( Mouslim .)
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A notre connaissance, iln‘existe pas de documentation sur les effets de la graine Nigella sativa
dans la dysménorrhée. Pour cela on a voulu étudier 1’effet de I’administration orale de la poudre
de la graine de Nigelle sur la gravité de la douleur et les symptémes systémiques dans la

dysménorrhée.

En plus des effets thérapeutiques du fenugrec contre le diabete, I'infertilité et les infections
fongiques, et qu'il posséde des propriétés analgésiques, anti-inflammatoires et antipyrétiques
(Subhashini. et al. ,2011) Des étude sont etudié I'utilisation du fenugrec dans le traitement de
la dysmenorrhée.( Yassin SAT,2012 ;Stoppard ,2002 ; Ody.,1993)

le fenugrec a été utilisé pour le traitement de la sécheresse vaginale post-ménopausique et de la
dysménorrhée depuis le XIXe siecle (Al ajmi, 2011).Par rapport a l'ibuprofene, le fenugrec a

montré des effets anti-inflammatoires similaires (Sharififara et al., 2009).

Dans la présente étude, on a observé apres les deux traitements une diminution significative (p
<0,05) des symptomes des fréquences de tous les signes accompagnateurs ainsi que I’ intensité
des douleurs. Selon le type de traitement, on a constaté des fréquences d’amélioration des
différents signes et de I’intensité des douleurs plus élevées dans les groupes traités par Nigella
sativa par rapport a celles dans le groupe témoin. L’amélioration des différents symptomes et
de la douleur est plus importante dans le groupe traité par I’ibuproféne. Ces différences sont
statistiquement significatives pour les fréquences des nausées, des douleurs des seins et

d’irritabilité et trés hautement significatives pou la douleur.

En médecine traditionnelle dans des pays de 1’ Asie, au Moyen-Orient et en Extréme-Orient les
graines de Nigella sativa ont été utilisées contre les désordres gastro-intestinaux, la diarrhée,les
douleurs abdominales, 1’indigestion, la dyspepsie, I’anorexies les vomissements (Gali-
Muhtasib., et al. 2006 ; Azadeh., et al. 2014) .En 2001 une étude a prouvé que I’extrait
méthanoliqueaqueux de Nigella sativa a montré un effet spasmolytique par un effet antagoniste
de calcium. La Nigelle induit une relaxation du jéjunum isolé de lapin par son effet inhibiteur
calcique. Ceci pourrait confirmer 1’intérét de la prise d’huile de Nigelle dans les spasmes
intestinaux et les coliques (Gilani., et al. 2001).L'effet antispasmodique de Nigella sativa sur le

systéme gastro-intestinal a été reconnu et cela peut justifier son efficacité dans la dysménorrhée.

Lors d’une étude réalisée en 2001 (Al-Ghamdi, 2001), 500 mg de graines broyées,
administrées par v.o. permettaient de réduire I’cedéme significativement (P<0,018) 3 heures

apres I’injection de carraghénane par rapport au groupe contrdle. L’effet était comparable a
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celui de I’aspirine a la dose de 100 mg/kg par v.o. A ces doses nous pouvons considérer que

I’aspirine et les graines de Nigelle exercent une action anti-inflammatoire équivalente (Orsi —
llinares, 2005).

L’huile essentielle de nigelle et la thymoquinone ont été utilisées pour déterminer leurs
effets sur la douleur ressentie par des rats soumis a différents tests nociceptifs (Abdel-Fattah et
al., 2000). Les poly phénols de la graine de nigelleont été testés ; leur administration par voie
orale diminue les effets nociceptifs, alors que 1’administration per oset i.p. supprime de fagon

dose-dépendante la réponse douloureuse (Ghannadi, 2005).

En plus de ces études d’autres plusieurs travaux ont étudié, confirmé et expliqué 1’effet
anti-inflammatoire et analgésique des graines de nigelle (EI-Kadi et Kandil, 1987 ; Al-Ghamdi,
2001 ; Ali et Blunden, 2002 ; Klaus et al., 2003 ; Salem, 2005 ; Mahmood et al., 2003).

Les résultats obtenus lors de ce travail de recherche suggerent un effet anti-inflammatoire
de Nigella sativa dans la dysménorrhée. D’autres études sont nécessaires pour confirmer no

résultats.
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Conclusion

La dysménorrhée mérite d’étre considérée comme probléme de santé publique au vu de

sa prévalence élevée et de ces répercussions.

La dysmenorrhée est une pathologie qui concerne en premiére intention les jeunes filles.
Et vu leur ignorance et leur soif aux informations concernant le cycle menstruel et ses désordres,

une prise en charge de qualité est nécessaire.

Le recours & la phytothérapie dans le traitement de la dysménorrhée semble étre d’un
grand intérét a cause des effets indésirables des antis inflammatoires ou de leur contre-

indication dans quelques cas.

Dans un premier temps, nous avons noté une diversité de symptémes accompagnateurs
a la dysménorrhée a savoir la nervosité, les douleurs des seins, le ballonnement abdominal, les

maux des tétes, la diarrhée, I’insomnie, les nausées....etc.

Les résultats obtenus permettraient de mettre en évidence un effet thérapeutique de la
graine de Nigella sativa a raison de deux grammes par jour répartis en deux prises, contre les
désordres de la dysménorrhée, et contribue a la diminution de I’intensité de la douleur .Ces

résultats sont a confirmer par d’autres études.
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Annexe

Déclaration de consentement ou de refus

Je soussignée, (NOM) ceueveeeeneinrneeneennnnn (Prénom) c.eeeeeeeeieeeneeneennceneenns

Certifie avoir connaissance de ce document.

Des informations détaillées concernant I’étude des effets de Nigella sativa dans
dysménorrhée m’ont été données. Les effets de la Nigelle et les objectifs de I’étude

m’ont été précisé.

» J’estime avoir été suffisamment informée et je donne par la présente mon consentement
a cette étude.

P> Je refuse de participer a cette étude bien que j’ai été suffisamment informée.

Signature du sujet

Rayezlameninetile
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Echelle visuelle analogique de la douleur

WEUILLEZ ENTOURER CI-DESSOUS LE CHIFFRE QUI CORRESPOND LE MIEUX A CE QUE VOUS RESSENTEZ

ACTUELLEMENT :

Pas de | | | | | | [ | | | | Douleur
douleur maximale

Bruera E, Kuehn N, Miller MG, Selmser P, Macmillan K, the edmonton

symptomes assement system, journal of palliaapive 1991
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Questionnaire

ENQUETE SUR LA DYSMENORRHEE CHEZ LA JEUNE FILLE

4-La durée des régles est : [1<4joursl] 4-6jours[ 1> 6jours
5-L’abondance des régles est : (1 Minime [J Moyenne [ Importante

6 -La durée du cycle est : (1< 28jours(] 28 jours [1>28 jours

7-Votre cycle est : [ Régulier(] Irrégulier

8-Existe-t-il des membres de la famille (mére, sceurs) souffrant de douleurs des régles ?
1 Ouill Non

9-Est-ce que le sujet de douleurs des regles reste tabou pour vous ?

71 Ouil] Non

10-Souffrez-vous des douleurs accompagnant les régles ? [ Oui [JNon

11-Ces douleurs sont apparues :

"1Dés la 1ére année des regles (1 Apres la 1ére année des reégles

12-Ces douleurs sont :

1 Occasionnelles (quelques cycles)] Fréquentes (plusieurs cycles)[] Constantes (tous les
cycles)

13-Le début des douleurs par rapport aux regles est :

1 Précédant les régles [1 Fin des reglesi] Début des regles [ Pendant la période des régles
14-Ces douleurs intéressent :

« [ Partie basse de I’abdomen( ] Partie basse du dos[ Irradiation aux membres inférieurs
15-L’intensité des douleurs est :

"1 Faible (simple géne) [1 Modérée(] Forte (nécessitant I’alitement)

16-Avez-vous déja consulté un médecin pour ces douleurs ?C] Oui [1 Non

17-Ces douleurs diminuent votre capacité de travail et de concentration ?[] Oui’J Non
18-Ces douleurs vous obligent-elles a vous absenter 27 Oui [1 Non

19-Prenez-vous des medicaments pour soulager vos douleurs ?7 Ouil] Non

21-Ces médicaments soulagent-ils vraiment vos douleurs ?[1 Oui [ Non

22-Utilisez-vous des moyens traditionnels pour soulager vos douleurs ?7] Ouil] Non



Annexe

23-Ces moyens soulagent-ils vos douleurs ? (1 Oui [1 Non
24-Vous préférez les :[1 Médicaments prescrits par un médecin] Moyens traditionnels

25-Parmi les signes suivant, lequel ou lesquels accompagne (ent) vos douleurs ?
1 Nausées [ Diarrhées [1 Douleurs des seins

[J Vomissements[ ] Ballonnement abdominal [] Maux de téte
1 Evanouissement (1 Humeur dépressive [1 Nervosité
'] Insomnie [ Irritabilité

Bruera E, Kuehn N, Miller MJ, Selmser P, Macmillan K. “The Edmonton
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Apreés traitement par Nigella sativa ou I’ibuproféne 400

35-Parmi les signes suivant, lequel ou lesquels persiste (ent) et accompagne (ent) vos douleurs?
1 Nausées [J Diarrhées [1 Douleurs des seins

[1 Vomissements(] Ballonnement abdominal [ Maux de téte

1 Evanouissement (1 Humeur dépressive [1 Nervosité
1 Insomnie [ Irritabilité
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L’objectif de mettre en évidence 1’effet thérapeutique de Nigellasativa sur les symptomes systémiques et
sur la douleur dans la dysménorrhée. Une étude prospective portant sur les données de 70 jeunes filles a été
réalisée. Cet échantillon est divisé sur cinq groupe, un groupe témoin, un groupe traité par 1’ibuproféne a
raison de 400mg trois fois par jour, et les trois autres groupe sont traités respectivement par 1, 2 et 3g par

jour pendant les trois premiers jours de la menstruation de deux cycles menstruels successifs.

Aprés les deux traitements nous avons noté une diminution des fréquences de tous les signes
accompagnateurs. Le groupe traité par 1’ibuproféne a présenté les pourcentages d’amélioration les plus
élevés par rapport au groupe témoin, suivi par les groupes traités par les différentes doses de Nigella
sativa.Ces différences sont significatives pour les nausées, les douleurs des seins et I’irritabilité.
Concernant la douleur, nous avons observé une amélioration considérable tres hautement significative dans
le groupe traité par 3g de Nigella sativa presque similaire de celle de I’ibuproféne, suivis par les groupes

traités par 1 et 29 respectivement.

Ces résultats suggerent un effet thérapeutique potentiel contre les signes accompagnateurs et un effet

anti-inflammatoire de Nigella sativa dans la dysménorrhée.
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