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ABSTRACT

Rheumatoid arthritis is an auto-immune affection which affects essentially the
articulations. For better understanding of mechanisms of the development, maintenance and
the possibilities of medication of the disease, various animal models were proposed. In our
study, Rheumatoid arthritis was induced by collagen II in rats albino wistar, which were used
to study the effects of the methanolic extract of Teucrium polium L., plant prescribed in

traditional medicine for the treatment of several affections.

The arthritis induced in our work, by standard collagen II in the rat is a disease, which
spread out over 30 days and was characterized by: (1) a symmetrical affection of the
articulation of the posterior legs where swelling gave up to 180 % of its initial volume at the
peak of the disease (day 21), (2) loss of the body weight 2,75 %, (3) deformation of the

articulations.

Three doses of the extract; 25, 50 and 100 mg / kg of the body weight of the animal,
were daily administrated per os during 21 days after the appearance of the first signs of
arthritis. The effects on the parameters of the inflammation, such as body weight, oedema of
the legs, and number of the circulating leucocytes were followed in the normals, rats with
collagen induced arthritis (CIA) and in rats with CIA treated with methanolic extract of
Teucrium polium. Significant differences between the normal and CIA animals were
observed. The plant extract have not shown pronounced effects, due probably to either

composition of this extract or the amount, which requires to be increased.



RESUME

L’arthrite rhumatoide est une affection auto-immune qui touche essentiellement les
articulations. Pour mieux comprendre les différents mécanismes de développement, de
I’entretien de la maladie et les possibilités de médication, divers mod¢les animaux ont été
proposés. Dans notre étude, 1’arthrite rhumatoide est induite par le collagene II chez des rats
wistar qui sont utilisés pour étudier les effets de I’extrait méthanolique de Teucrium polium

L., plante prescrite en médecine traditionnelle pour le traitement de plusieurs affections.

L'arthrite induite dans notre travail, par le collagéne type II chez le rat est une maladie
qui s’est étalée sur 30 jours et qui s’est caractérisée par : (1) une atteinte symétrique des
articulation des pattes postérieures ou le gonflement donne a la patte 180 % de son volume
initial au pic de la maladie (21°™ jour), (2) perte du poids avoisinant 2.75 %, (3) une

déformation de l'articulation.

Trois doses de I’extrait; 25, 50 et 100 mg / kg de I’animal, ont été administrées
quotidiennement per os durant 21 jours apres 1’apparition des signes de 1’arthrite chez les rats.
Les effets sur les parametres de 1’inflammation tels que le poids corporel, I’cedéme des pattes,
le nombre des leucocytes circulants ont €té suivis chez les animaux normaux, avec arthrite
provoquée par le collagéne et chez les animaux atteints et traités par les extrait de la plante
médicinale. Les effets observés montrent des différences significatives entre les animaux
traités par le collagéne et les normaux. Les effets de 1’extrait de la plante semblent peu
prononcés, ceci peut étre dii a la composition de I’extrait et/ou a la dose utilisée qui nécessite

étre augmentee.
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AA: Arachidonic acid

ACR: American Colleage of rheumatology

APC: antigen-presenting cell

DMARD:s: disease-modifying antirheumatic drugs
EBV: Epstein—Barr virus

FLS: « fibroblast-like synoviocyte »

GM-CSF: granulocyte macrophage colony stimulating factor
HLA-DR: human lymphocyte antigen DR

IL: Interleukin

LPS: lipopolysaccharide

LTs: leukotrienes

MCP: monocyte chemoattractant protein

MHC: major histocompatibility complex

MIP: macrophage inflammatory protein

MLS: Macrophage-like synoviocytes

MMPs: metalloproteinases

NO: oxyde nitrique

NSAIDs: non-steroidalanti-inflammatory drugs
PGs: prostaglandins

RA: Rheumatoid Arthritis

RANK: «receptor activator of nuclear factor kB »
RF: rheumatoid factor

RNS: reactive nitrogen species

ROS : reactive oxygen species

TCR: T-cell receptor

TIMP: tissue inhibitor of metalloprotease

TNF: Tumor necrosis factor
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ABSTRACT

Rheumatoid arthritis is an auto-immune affection which affects essentially the articulations. For better
understanding of mechanisms of the development, maintenance and the possibilities of medication of the
disease, various animal models were proposed. In our study, Rheumatoid arthritis was induced by collagen II in
rats albino wistar, which were used to study the effects of the methanolic extract of Teucrium polium L., plant
prescribed in traditional medicine for the treatment of several affections. The arthritis induced in our work, by
standard collagen II in the rat is a disease, which spread out over 30 days and was characterized by: (1) a
symmetrical affection of the articulation of the posterior legs where swelling gave up to 180 % of its initial
volume at the peak of the disease (day 21), (2) loss of the body weight 2,75 %, (3) deformation of the
articulations. Three doses of the extract; 25, 50 and 100 mg / kg of the body weight of the animal, were daily
administrated per os during 21 days after the appearance of the first signs of arthritis. The effects on the
parameters of the inflammation, such as body weight, oedema of the legs, and number of the circulating
leucocytes were followed in the normals, rats with collagen induced arthritis (CIA) and in rats with CIA treated
with methanolic extract of Teucrium polium. Significant differences between the normal and CIA animals were
observed. The plant extract have not shown pronounced effects, due probably to either composition of this
extract or the amount, which requires to be increased.

RESUME

L’arthrite rhumatoide est une affection auto-immune qui touche essentiellement les articulations. Pour
mieux comprendre les différents mécanismes de développement, de I’entretien de la maladie et les possibilités de
médication, divers modéles animaux ont été proposés. Dans notre étude, 1’arthrite rhumatoide est induite par le
collagene II chez des rats wistar qui sont utilisés pour étudier les effets de 1’extrait méthanolique de Teucrium
polium L., plante prescrite en médecine traditionnelle pour le traitement de plusieurs affections. L'arthrite induite
dans notre travail, par le collagéne type II chez le rat est une maladie qui s’est étalée sur 30 jours et qui s’est
caractérisée par : (1) une atteinte symétrique des articulation des pattes postérieures ou le gonflement donne a la
patte 180 % de son volume initial au pic de la maladie (21°™ jour), (2) perte du poids avoisinant 2.75 %, (3) une
déformation de l'articulation. Trois doses de I’extrait ; 25, 50 et 100 mg / kg de I’animal, ont été administrées
quotidiennement per os durant 21 jours aprés 1’apparition des signes de 1’arthrite chez les rats. Les effets sur les
parameétres de I’inflammation tels que le poids corporel, I’cedéme des pattes, le nombre des leucocytes circulants
ont été suivis chez les animaux normaux, avec arthrite provoquée par le collagene et chez les animaux atteints et
traités par les extrait de la plante médicinale. Les effets observés montrent des différences significatives entre les
animaux traités par le collageéne et les normaux. Les effets de 1’extrait de la plante semblent peu prononcés, ceci
peut étre di a la composition de 1’extrait et/ou a la dose utilisée qui nécessite étre augmentée.






