ISSN 2320-5407

International Journal of Advanced Research (2015), Volume 3, Issue 1, 880-893

ISSN NO. 2320-5407

Journal homepage: http://www.journalijar.com

INTERNATIONAL JOURNAL
OF ADVANCED RESEARCH

RESEARCH ARTICLE

Etude de I’effet de Nigella sativa sur les manifestations cliniques de la maladie cceeliaque de

I’adulte.

Nousseiba Bellir' *!, Mohamed Nacer Bellir?, Leila Rouabah®.
1, Laboratoire de Biologie Moléculaire et cellulaire, Faculté des sciences de la Nature et de la Vie, Université
Constantinel. Route Ain El Bey, 25017 Constantine, Algerie.
2, Faculté de médecine, Département de pharmacie, Université Constantine 3. Route Ain El Bey, 25017

Constantine, Algerie.

Manuscript History:

Received: 25 November 2014
Final Accepted: 29 December 2014
Published Online: January 2015

L’objectif de cette étude vise a étudier I’effet de I’administration orale de la
poudre de la graine de Nigella sativa sur les manifestations cliniques de la
maladie cceliaque de I’adulte par rapport a D’effet du régime sans gluten
(RSG) comme traitement unique de cette maladie existant a ce jour.

Afin de réaliser cet objectif une étude prospective a été réalisée, avec une
Key words: administration orale de la poudre de la graine de nigelle & des malades
Maladie cceliaque, Nigella sativa, diagnostiqués et volontaires en plus d’une étude rétrospective fondée sur 35
Régime sans gluten, manifestations malades afin d’évaluer ’effet du RSG.
cliniques. Les résultats de cette étude confirment 1’effet de la graine de nigelle contre
les désordres digestifs et extradigestifs dans la maladie ceeliaque de I’adulte,
I’administration orale de la poudre de Nigella sativa a diminué hautement
significativement (p<0,01) les fréquences de la diarrhée, la constipation et
des douleurs abdominales et elle a diminué significativement (p<0,05) la
fréquence des vomissements.
Dans cette étude I’effet anti fatigue dans la maladie cceeliaque de 1’adulte a
été confirmé, on a noté une diminution hautement significative (p<0,01) de la
fréquence de I’asthénie aprés administration de Nigella sativa en plus le
pourcentage de la disparition de I’asthénie a été significativement supérieur
parmi les patients traités avec la graine de nigelle par rapport a ceux traités
avec le régime sans gluten. L’administration de Nigella sativa ne permet pas
la guérison compléte, 1’amélioration clinique est conditionnée par la
consommation de la graine de nigelle.
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INTRODUCTION

La maladie cceliaque est une entéropathie auto-immune induite par I’ingestion de gluten chez des sujets
génétiquement prédisposés (1). Elle se traduit par une atrophie de la muqueuse du gréle proximal, régressive apres
exclusion alimentaire du gluten de blé et des prolamines équivalentes des autres céréales réputées toxiques telles que
le seigle et l'orge. (2,3). La maladie cceliaque est considérée actuellement comme 1’une des maladies gastro-
intestinales les plus fréquentes. Elle est trés répandue dans les pays européens avec une prévalence qui serait située
entre 0,1 et 3,3%o et semble aussi élevée en Afrique du nord avec 1,4%o. (4, 5, 6)
Le seul traitement actuel de la maladie ceeliaque est un régime sans gluten strict a vie. Ce régime permet chez la
grande majorité des patients la guérison des symptomes digestifs (7) et la régression de manifestations
extradigestives (8,9). L’efficacité et la surveillance du régime sans gluten sont appréciées par I’amélioration clinique
et biologique apres un a trois mois de régime et par la régression des anomalies histologiques et la négativation des
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anticorps spécifiques apres 12 mois de régime (10). Alors que I’amélioration clinique est rapide, 1’atrophie
villositaire ne régresse généralement pas avant six a 24mois de RSG. (11)

Cette étude vise a proposer une alternative du RSG qui pourrait guérir les manifestations cliniques de cette maladie.
Notre approche est basée sur I'utilisation des graines de la plante médicinale Nigella sativa L. qui est une plante
appartenant a la famille des Renonculacées (12). C’est une herbe originaire du moyen orient, de I’Europe centrale et
de ’ouest de I’ Asie (13).

I. MATERIEL ET METHODES :

On a réalisé une étude prospective sur deux volets le premier est un essai clinique réalisé sur 34 malades
ceeliaques adultes volontaires, ce volet vise a étudier ’effet de I’administration orale de la poudre de la graine de
Nigella sativa sur les manifestations cliniques de la maladie cceliaque de I’adulte et en le comparant avec celui du
régime sans gluten (RSG) évalué par une étude rétrospective en deuxieme volet.

Les participants a I’essai clinique ont été interrogés en utilisant un questionnaire avant et apres traitement, avec des
mesures du poids. Les critéres d’exclusion sont respectivement, les femmes enceintes, et tout malade qui a un age
inférieur a 18 ans. Les 34 malades ont été traités avec la poudre de la graine de nigelle par voie orale a raison d’un
gramme le matin pour 22 malades, deux grammes répartis en deux prises pour 11 patients et pour un seul patient la
dose journaliére a été de trois grammes répartis en 3prises.

On a pu suivre I’évolution clinique de 25 malades aprés une durée moyenne de 9,18 * 5,64 mois, le reste des
malades soit 9 patients ont été perdu de vue.

Parmi les malades suivis, les patients qui ont rechutés apreés arrét du traitement ont été traités avec la graine de
nigelle broyée en augmentant la dose et la durée du traitement, 20 patients ont consommeés la graine de nigelle
broyée a raison de deux grammes par jour répartis en deux prises, pour un seul patient la dose journaliére a été de
trois grammes répartis en 3prises, la durée moyenne du traitement a été de 7,5 + 4,87 mois.

A la fin des deux essais cliniques un dosage des anticorps spécifiques de la maladie ceeliaque a été réalisé chez 24
patients.

En deuxiéme volet une étude rétrospective fondée sur 35 patients a été réalisée sur les dossiers des patients
colligés entre les années 2004 et 2014 dans les registres des services d’hépato-gastroentérologie et de médecine
interne du Centre Hospitao-Universitaire, Constantine et de I’'Hopital Militaire Régionale Universitaire, Constantine
en plus du service d’endoscopie au niveau de ce dernier établissement.

Les données des deux études ont été analysées a 1’aide du logiciel «IBM SPSS Statistics 20» afin de réaliser :

o les statistiques descriptives des différents groupes.

e Un test de Student pour échantillon associé par paire a été appliqué pour comparer les fréquences des
différents paramétres cliniques avant et apres traitement avec la graine de nigelle, ainsi qu’entre la fin du
traitement et la période du suivi en plus de la comparaison de différentes fréquences avant et aprés régime
sans gluten.

e  Un test d'analyse de la variance a un facteur de classification a été utilisé pour comparer les fréquences de
I’amélioration des différents signes cliniques selon la dose et la durée du traitement avec la graine de
nigelle.

e Un test danalyse de la variance a un facteur de classification a été utilisé pour comparer les fréquences de
I’amélioration des différents signes cliniques selon le type du traitement.

Lorsque la valeur de p <0,05 la différence observée est considérée comme significative ; lorsque p <0,01 la
différence est considérée comme hautement significative et trés hautement significative lorsque p <0,001.

Il. RESULTATS:

III.1 Résultats de ’étude des effets du régime sans gluten sur les manifestations cliniques de la maladie

Ceeliaque de ’adulte :

Sur 35 malades dont les informations enregistrées précisent leurs évolutions aprés régime sans gluten, nous
avons trouvé une prédominance féminine, 26 femmes (74,3%) contre 9 hommes (25,7%). La moyenne d’age chez
les 35 patients est de 28,14 £9.659 ans avec des extrémes de 18 ans et 56 ans.
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Par manque d’information enregistrée on a pu estimer la durée du régime seulement chez 15 patients. La durée
moyenne du régime sans gluten est de 6,27 +5,725 ans, avec des limites de let 18 ans. Parmi les 35 malades
recensés, 37,1% seulement maintiennent un RSG stricte.

111.2 Résultats de I’évolution des différents parametres cliniques de la maladie:

On a observé une diminution des fréquences de tous les symptomes digestifs aprés RSG.
Aprés RSG on a noté une diminution significative des fréquences de la diarrhée, des douleurs abdominales, des
vomissements, des nausées et de I’anorexie. Alors que les diminutions des fréquences des autres signes ont été non
significatives. (Fig.1)

(Fig.2)
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Figure.1: Répartition des signes digestifs avant et aprés RSG.

Une diminution des fréquences des signes extra-digestifs aprés le régime sans gluten a été enregistrée. On a
enregistré une diminution significative des fréquences de 1’asthénie, la paleur cutanéo-muqueuse, 1’amaigrissement
et les signes articulaires. Par contre les différences entre les autres signes extradigestifs ont été non significatives.
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Figure.2: Répartition des signes extradigestifs avant et aprés RSG.

On a observé une diminution significative des fréquences de la positivité du test des anticorps spécifiques de la

maladie apres RSG (Fig. 3).
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Figure.3: Répartition de 1’évolution des anticorps sériques aprés RSG.
IIL.2 Résultats de I’étude de D’effet de Nigella sativa sur les manifestations cliniques de la maladie
ceeliaque de adulte :
Résultats du premier essai clinique :

On a réalisé un essai clinique pendant une durée moyenne de 3,39+ 1,36 mois , fondée sur 34 malades cceliaques,
volontaires, agés entre 18 et 58 ans, les femmes représentent 76,5% parmi eux, I’4ge moyen des participants est de
31,14+ 9,72 ans, la valeur moyenne de leurs IMC est de 20,69+ 3,93Kg/m?, la durée moyenne de leur maladie est de
9,19+7,97 ans, ces patients ont été sous régime sans gluten pendant une durée moyenne de 2,03+1,99 ans, mais
seulement 38,2% parmi eux ont une bonne assiduité vis-a-vis de cette diéte.

Résultats de ’évolution des fréquences des manifestations cliniques de la maladie aprés administration de la
poudre de Nigella sativa:

Apres traitement avec la graine de nigelle, on a noté une augmentation non significative (p >0,05) de la valeur
moyenne du poids des participants et par conséquent celle de I'TMC de (20,69+3,93) a (20,94+3,68).

On a observé une diminution des fréquences de tous les symptomes digestifs et extradigestifs apres traitement
avec la graine de nigelle (Fig.4). On a noté des diminutions hautement significatives (p<0,01) des fréquences de la
diarrhée, la constipation, les douleurs abdominales, 1’asthénie et le ballonnement abdominal. Les diminutions des
fréquences des vomissements ont été significatives (p<0,05). Alors que les différences entre les valeurs des
fréquences des autres signes ont été non significatives.
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Figure.4 : Evolution des fréquences des différents signes cliniques apres traitement avec Nigella sativa.

Résultats du dosage des anticorps spécifiques a la fin du traitement :
A la fin du traitement avec Nigella sativa un dosage des anticorps spécifiques de la maladie a été réalisé :

e Les anticorps sériques anti-transglutaminase et anti-endomysium ont été retrouvés positives chez 25% des
malades soit 5 sujets parmi 20 Patients.

o e dosage des anticorps sériques anti-gliadine IgA a été fait chez 8 patients, il a été positif chez 50%.

e Les anticorps anti-réticuline ont été recherchés uniquement chez 1 patient, qui a été positif.

Résultats de I’étude de ’effet de la dose et de la durée du traitement sur ’amélioration des différents
parameétres cliniques :

On a observé des différences non significatives (p >0,05) entre les fréquences de I’amélioration des différents signes
cliniques selon la dose, concernant la diarrhée comme principale symptome de la maladie cceliaque, 77,8% des
sujets traités par 1g de la poudre de la graine de nigelle par jour soit 7 malades ont observé une disparition de la
diarrhée, alors que 4 patients qui représentent 57,1% seulement des sujets dont la dose journaliere est de 2g par jour
ont présentés une disparition de la diarrhée. Pour la douleur abdominale et I’asthénie également on a noté un
pourcentage plus ¢élevé de I’amélioration clinique parmi les malades traité par 1g de la graine de nigelle par jour par
rapport aux patients traités par 2g par jour.

Les différences entre les fréquences de I’amélioration des différents symptomes observées selon la durée du
traitement également sont non significatives (p >0,05) selon le test d'analyse de la variance a un critére.

Résultats du suivi clinique des malades apres arrét du traitement :

On a pu suivre 1’évolution clinique de 25 malades sur une durée moyenne de 9,18 + 5,64 mois, alors que 9 patients
ont été perdus de vue.
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Parmi les sujets suivis 9 patients n’ont pas rechutés parcontrel6 malades soit 64% ont constaté une réapparition des
symptomes de la maladie apres une durée moyenne de 1,04 + 0,61 mois, 9 sujets parmi eux ont rechuté
immédiatement aprés I’arrét du traitement par la graine de nigelle, le reste des patients ont rechuté apres une durée
entre un minimum de 15 jours et un maximum de 6 mois.

Durant la période de rechute de 64% des malades on a noté une réapparition d’une variété de symptomes de la
maladie représentés essentiellement par la diarrhée, les douleurs abdominales et ’asthénie (Fig.5). On a enregistré
également une diminution significative (p<0,05) de la valeur moyenne de 'IMC de (21,03+-3,58) a (20,75+-3,57)
apreés la période de suivi sans traitement avec Nigella sativa.

Les augmentations des fréquences de la diarrhée et I’asthénie ont été hautement significatives (p<0,01), alors que les
différences entre les valeurs des fréquences des autres signes ont été non significatives.
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Figure.5: Evolution des fréquences des différents signes cliniques aprés arrét du traitement avec Nigella sativa.
Résultats du suivi sérologique des malades aprés arrét du traitement :
Apres une durée moyenne de (3,70+2,05) mois, la recherche des anticorps anti-transglutaminase et anti-endomysium
a été réalisée chez 19 sujets dont 9 malades soit 47,4% s’est révélée positifs sachant que le dosage de ces anticorps
chez 3 sujets parmi eux a été négatif a la fin du traitement, le dosage de ces deux anticorps spécifiques chez 10
patients a persisté négatif. L’augmentation de la positivité anticorps spécifique aprés arrét du traitement est
significative (p<0,05).
Résultats du deuxieme essai clinique :
Les 16 patients qui ont rechutés ainsi que les patients dont le dosage des anticorps spécifiques de la maladie se révéle
positif et les malades qui ont présenté une stabilité d’une amélioration clinique moyenne aprés arrét du traitement
par la graine de nigelle, ont composé un groupe de 22 participants a un deuxiéme essai clinique sur une durée
moyenne de 7,5+4,87 mois, avec une dose journaliere de 2g de la poudre de la graine de nigelle repartis en 2 prises.
Pendant la durée du traitement tous les malades ont été sans régime sans gluten a 1’exception de 2 patients dont
’assiduité vis-a-vis de cette diéte était bonne.
Les patients qui ont présenté une bonne assiduité vis-a-vis du traitement représentent 68,18% des participants soit
15 sujets, les 7 sujets qui restent ont présenté une mauvaise assiduité.
Résultats de ’évolution des manifestations cliniques de la maladie aprés le deuxiéme essai clinique :
On a noté une augmentation hautement significative (p<0,01) de la valeur moyenne de I’'IMC de (20,75+3,57) a
(21,49+ 3,57) et une diminution des fréquences de tous les symptdmes aprés traitement par la graine de nigelle, la
diminution des fréquences de la diarrhée et de 1’asthénie ont été hautement significatives (p<0,01) (Fig.6).
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Figure.6: Evolution des fréquences des différents signes cliniques apres traitement par Nigella sativa.

Résultats de ’évolution du dosage des anticorps spécifiques a la fin du traitement :

A la fin du deuxiéme traitement par Nigella sativa un dosage des anticorps sériques anti-transglutaminase et anti-
endomysium a été réalisé chez 9 Patients, le dosage des deux anticoprs spécifiques a été retrouvé positif chez 66,7%
soit 6 sujets.
En comparant les pourcentages de positivité du dosage des anticorps spécifiques de la maladie on a noté une
augmentation non significative des fréquences de la positivité des deux anticorps apres le deuxiéme traitement par
rapport a leurs valeurs avant ce dernier (Fig.7).

66.7%

66.7%

B Avant traitment 2

B Apres traitment 2

Anti-transglutaminase Anti-endomysium

Figure.7: Evolution du pourcentage de la positivité du dosage des anticorps sériques.
Comparaison de I’effet de Nigella sativa avec celui du régime sans gluten :
Lors du premier essai clinique :
On a constaté des différences entre les fréquences de I’amélioration des différents signes cliniques de la maladie
ceeliaque selon le type de traitement, le pourcentage de la disparition de la diarrhée, du ballonnement abdominal, de
I’asthénie, des vomissements, de I’anorexie, des cedémes des membres inferieurs et de I’anxiété étaient supérieurs
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parmi les patients traités par Nigella sativa en les comparant avec ceux traités par le régime sans gluten (Tab.1).
Mais la seule différence significative est celle entre les fréquences de la disparition de ’asthénie.

Tableau. 1: Fréquences de ’amélioration des différents symptomes selon le type de traitement.

Type de traitement
Symptémes Nigella sativa Régime sans gluten
Effectif % Effectif %
Diarrhée 12 70,6% 16 57,1%
Constipation 12 66,7% 1 100%
Ballonnement 13 72,2% 2 66,7%
Douleurs 8 53,3% 16 57,1%
abdominales
Asthénie 19 73,1% 14 46,7%
Vomissement 5 71,4% 6 66,7%
Nausées 2 33,3% 4 80%
Anorexie 5 100% 12 70,6%
(Edémes des
membres 1 50,0% 2 28,6%
inferieurs
Troubles du 1 100% 2 100%
sommeil
Douleurs 2 33,3% 3 50,0%
0SSeuses
Anxiété 1 100% 2 66,7%

Lors du deuxiéme essai clinique :
Les fréquences de ’amélioration de la diarrhée et de I’asthénie ont été supérieurs parmi les patients traités par la
graine de nigelle mais les différences observées entre les fréquences de ’amélioration des différents symptdomes
selon le type de traitement (Tab.2) sont non significatives (p>0,05)

Tableau.2: Fréquences de I’amélioration des différents symptomes selon le type de traitement.

Symptdmes Type de traitement
Nigella sativa Régime
Effectif % Effectif %
Diarrhée 8 80,0% 16 57,1%
Constipation 2 66,7% 1 100,0%
Ballonnement 2 40,0% 2 66,7%
0,
Douleu_rs 3 60,0% 16 57,1%
abdominales
Asthénie 7 70,0% 14 46,7%
Vomissement 0 0,0% 6 66,7%
Nausées 0 0,0% 4 80,0%
Anorexie 1 100,0% 12 70,6%
Céphalées 1 100,0% 0 0,0%
1. DISCUSSION :

La maladie cceliaque est incurable. La stricte exclusion du gluten de l'alimentation, et ce, la vie durant, constitue la
seule prise en charge efficace de cette maladie et la seule mesure de prévention des complications qui y sont
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associées (14). Les contraintes imposées par le régime sans gluten sont a 1’origine d’une compliance insuffisante
chez de nombreux patients qui souhaiteraient une alternative. Les études pathogéniques suggeérent de nombreuses
cibles potentielles (15). Notre approche repose sur la proposition d’une alternative qui pourrait guérir les
manifestations cliniques, les pathologies et les complications associées a cette maladie. Notre choix s’est porté sur la
graine de Nigella sativa comme agent thérapeutique. Cette plante qui a occupé une place spéciale pour son grand
spectre d’application médicale dans la civilisation islamique, di au proverbe du Prophéte MOHAMED (salut et
merisécorde soit sur lui); « El habbah sauda est un médicament pour toutes les maladies sauf la mort », ces paroles
sont restées pour longtemps un mystére pour la science jusqu'a I’arrivée des techniques modernes qui ont réussi a
prouver les vertus thérapeutiques des graines de cette plante (16). Durant les années 1960 et depuis, de nombreux
travaux ont porté sur 1’étude de Nigella sativa, notamment sur les effets dus aux extraits de la graine, ainsi qu’aux
principaux constituants, surtout la thymoquinone (17). Depuis quelques années de nombreuses publications
scientifiques paraissent régulierement que ce soit pour étudier la composition des graines de Nigelle et de ses
extraits, ou pour explorer le champ de ses possibilités thérapeutiques (18).

L’emploi traditionnel de la Nigelle dans certaines pathologies comme les infections et les affections inflammatoires
améne a rechercher d’éventuelles propriétés immunomodulatrices. E1-Kadi et al. furent les premiers & montrer (en
1987) que la Nigelle avait des effets immunomodulateurs sur des lymphocytes T humains in vitro (19).

Pour cela on a pensé d’évaluer son effet dans la maladie ceeliaque qui est une entéropathie auto-immune chronique
induite par I’ingestion de gluten chez des sujets génétiquement prédisposés (20, 21, 22).
A notre connaissance, il n'existe pas de documentation sur les effets de la graine de Nigella sativa dans la maladie
ceeliaque. La seule étude concernant 1’effet sur cette pathologie est celle réalisée par M. T. Osman en 2012 (23) en
étudiant I’effet de ’administration de I'huile de Nigella sativa lorsqu'il est utilisé avec le régime sans gluten et son
role immunomodulateur dans le traitement de la maladie ceeliaque réfractaire en évaluant les paramétres
sérologiques et histologiques.
La graine broyée est employée dans un but médicinal dans les pays d’origine. Cette utilisation en 1’état y est
certainement aussi fréquente que celle de ’huile. Par contre en Europe, I’huile est la seule forme médicinale
recommandée.
Les formes galéniques les plus utilisées sont : Les graines broyées ou réduites en poudre qui sont ensuite ingérées ou
utilisées en application locale (mélangées ou non a d’autres ingrédients), et peuvent étre inhalées contre les
affections respiratoires. L’huile est beaucoup utilisée par voie interne ou externe (en application sur les affections
cutanées comme 1’eczéma, les furoncles et I’acné par exemple). La tisane ou I’extrait aqueux sont peu employés. En
essais cliniques, les graines ont été beaucoup plus étudiées (18).
Dans cette étude afin de profiter de I’effet de la fraction protéique de la graine qui est immunostimulante (18) et de
profiter de ’effet des différent principes absents dans 1’huile on a voulu utiliser la graine compléte broyé.
Lors de I’étude de M. T. Osman en 2012 (23) apreés le traitement des patients par I’huile de Nigella sativa, ils ont
évalué seulement les paramétres sérologiques et histologiques. Et d’aprés la littérature (24; 25) malgré les difficultés
qui ont été constatées lorsqu'il s'agit de réaliser une évaluation compléte des plus récents essais cliniques, la majeure
partie des données indiquent que la plupart des chercheurs du domaine ont recommandé un suivi clinique. Une telle
démarche doit comporter une évaluation initiale et un suivi a long terme.
Par conséquent, le premier objectif de cette étude est d'évaluer les avantages potentiels de I'administration orale de la
poudre de la graine de Nigella sativa sur les manifestations cliniques de la maladie ceeliaque de ’adulte.
M. T. Osman et al. (23) ont évalué I’effet de 1’huile de nigelle en association avec le RSG sur la maladie ceeliaque
réfractaire, qui ne répondent pas histologiquement ni cliniquement a la diéte sans gluten. Elle correspond a une
persistance d'atrophie villositaire apres un régime sans gluten d'une durée de six mois. (26, 27, 28).
Lors de cette étude on a voulu estimer 1’effet de I’administration de Nigella sativa sur les parametres identifiants la
maladie cceliaque chez des patients dont I’assiduité vis-a-vis du régime sans gluten est mauvaise afin de proposer
une alternative a cette diete vue sa difficulté en pratique.

On a réalis¢ une étude prospective sur deux volets, le premier concerne I’étude de I’effet de I’administration
orale de la poudre de la graine de nigelle sur les différents paramétres identifiants la maladie en les comparants avec
celui du régime sans gluten estimé en deuxiéme volet.

Dans cette étude on a étudié I'effet de ’administration orale de la poudre de Nigella sativa sur les parameétres
cliniques de la maladie aprés une durée moyenne de 3,39+ 1,36 mois pour le premier essai clinique et aprés une
durée moyenne de 7,5+4,87 mois pour le deuxiéme essai clinique, en le comparant avec celui du régime sans gluten
apres une durée moyenne de 6,27 £5,725 ans.

889



ISSN 2320-5407 International Journal of Advanced Research (2015), Volume 3, Issue 1, 880-893

Selon la littérature ’efficacité du RSG sera jugée par une amélioration clinique et biologique franche dans les trois
mois suivant la suppression du gluten de I’alimentation. Cliniquement, une amélioration symptomatique peut se
produire en quelques jours. 70% des patients ont une amélioration clinique dans les deux semaines suivant
I’introduction du RSG. L’efficacité du RSG sera jugée également par la négativation des anticorps spécifiques et
I’amélioration histologique avec repousse villositaire sur la biopsie de contrdle réalisée aprés 12 a 24 mois de régime
parce que I'amélioration de la muqueuse peut prendre jusqu'a 2 ans. (29)

Le RSG permet habituellement ’amélioration des symptomes classiques (diarrhée, douleurs abdominales,
ballonnements), (30) les résultats de 1’étude rétrospective ont noté une diminution des fréquences de tous les signes
digestifs apres introduction du régime sans gluten, mais statistiquement ces différences ont été significatives
(p<0,05) uniquement pour quelques variables a savoir : la diarrhée, douleurs abdominales, anorexie, vomissements,
nausées.

On a noté également une diminution hautement significative des fréquences de I’amaigrissement de 1’asthénie et des
signes articulaires.

Les résultats de 1’évolution des fréquences des manifestations cliniques de la maladie apres administration de la
poudre de Nigella sativa ont montré une augmentation non significative de la valeur moyenne du poids des
participants et par conséquent celle de I'IMC de (20,6943,93) a (20,94+3,68). On a observé une diminution des
fréquences de tous les symptomes digestifs et extradigestifs.

Apreés le premier essai clinique, ont a noté des diminutions hautement significatives (p<0,01) des fréquences de la
diarrhée, la constipation, les douleurs abdominales, ’asthénie et le ballonnement abdominal. La diminution de la
fréquence des vomissements a été significative (p<0,05). Alors que les diminutions des fréquences des autres signes
ont été non significatives.

Apres le deuxiéme essai clinique on a noté une augmentation hautement significative (p<0,01) de la valeur moyenne
de 'IMC de (20,75£3,57) a (21,49+3,57) et une diminution des fréquences de tous les symptdmes aprés traitement
par la graine de nigelle.

Les diminutions des fréquences de la diarrhée et de I’asthénie ont été hautement significatives (p<0,01).

Apres le premier essai clinique, on a constaté des différences non significatives (p>0,05) entre les fréquences de
I’amélioration des différents signes cliniques de la maladie cceliaque selon le type de traitement, le pourcentage de la
disparition de la diarrhée, du ballonnement abdominal, de 1’asthénie, des vomissements, de 1’anorexie, des cedémes
des membres inferieurs et de ’anxiété étaient supérieurs parmi les patients traités par Nigella sativa en les
comparant avec ceux traités par le régime sans gluten.

La différence observée entre les fréquences de la disparition de I’asthénie a été supérieur parmi les patients traités
avec la graine de nigelle.

Aprés le deuxiéme essai clinique, les fréquences de I’'amélioration de la diarrhée et de I’asthénie ont été supérieurs
parmi les patients traités par la graine de nigelle mais les différences observées entre les fréquences de I’amélioration
des différents symptomes selon le type de traitement sont non significatives (p>0,05)

Dans le systeme de médecine Greco Arabe ; les contemporains d’Hippocrate : Galien et Avicenne considérent la
Nigelle comme un reméde précieux contre les désordres digestifs et hépatiques, et comme un bon stimulant général.
Pour Avicenne les graines de Nigelle stimulent I’énergie du corps et aident a récupérer de la fatigue et du
découragement. (18)

Ibn Sina (Avicenne) dans son livre intitulé " livre de la guérison " la recommanda contre la fatigue (31). En effet un
article publié en 2014 a prouvé I’effet antifatigue de Nigella sativa a des doses expérimentales (32).

Dans cette étude ’effet anti fatigue dans la maladie ceeliaque de I’adulte a été confirmé, on a noté une diminution
hautement significative (p<0,01) de la fréquence de I’asthénie aprés administration de Nigella sativa en plus le
pourcentage de la disparition de I’asthénie a été significativement supérieur parmi les patients traités par la graine de
nigelle par rapport a ceux traités par le régime sans gluten.

En médecine traditionnelle les graines de Nigella sativa ont été utilisées contre les désordres gastro-intestinaux, la
diarrhée, I’indigestion, la dyspepsie, I’anorexie et les vomissements (33). En 2001 une étude a prouvé que ’extrait
méthanolique aqueux de Nigella sativa a montré un effet spasmolytique par un effet antagoniste de calcium
fournissant ainsi une base scientifique pour son utilisation traditionnelle contre la diarrhée (34). Une autre étude
réalisée en 2012 a montré que ’extrait hexanique des graines de Nigella sativa diminue significativement la sévérité
de la diarrhée comme symptome clinique de la diarrhée allergique provoquée par I’ovalbumine chez le rat. (35)

Les graines de Nigella sativa en médecine traditionnelle dans des pays de 1’ Asie, au Moyen-Orient et en Extréme-
Orient ont été utilisées contre les douleurs abdominales et la diarrhée (36). La Nigelle induit une relaxation du
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jéjunum isolé de lapin par effet inhibiteur calcique. Ceci pourrait confirmer I’intérét de la prise d’huile de Nigelle
dans les spasmes intestinaux et les coliques (37).

Ces données de la littérature sont en accord avec les résultats de cette étude qui confirment ’effet de la graine de
nigelle contre les désordres digestifs dans la maladie ceeliaque de I’adulte, 1’administration orale de la poudre de
Nigella sativa a diminué hautement significativement (p<0,01) les fréquences de la diarrhée, la constipation et des
douleurs abdominales et elle a diminué significativement (p<0,05) la fréquence des vomissements.

La rechute clinique des malades aprés arrét du traitement, la haute significativité (p<0,01) de I’augmentation des
fréquences de la diarrhée et I’asthénie, ainsi que 1’augmentation significative (p<0,05) des fréquences de la
positivité des deux anticorps sériques anti-transglutaminase et anti-endomysium aprés une durée moyenne de
(3,70+2,05) moais, ces résultats montrent que I’administration orale de la poudre de Nigella sativa ne permet pas une
guérison compléte de la maladie cceliaque de I’adulte et I’amélioration clinique est conditionnée par la
consommation de la graine de nigelle.

Les anticorps anti-endomysium et anti-transglutaminase sont négatives chez sept patients sur huit sous RSG strict
selon (38). Les anticorps anti-transglutaminases, anti-gliadine et anti-endomysium de type IgA disparaissent aprés
un délai de 2 a 30 mois si le régime sans gluten était bien suivi (39).

Lors de 1’étude rétrospective on a enregistré une diminution non significative des fréquences de la positivité des
différents anticorps spécifiques, cela peut s’expliquer par la mauvaise assiduité vis-a-vis du régime sans gluten.
Alors qu’a la fin du deuxiéme traitement on a noté une augmentation non significative des fréquences de la
positivité des deux anticorps spécifiques anti-transglutaminase et anti-endomysium, cela peut étre interprété par le
nombre limité des patients participants a ce dosage et par la durée moyenne de 7,5+4,87 mois du traitement qui a été
courte en plus pendant la durée du traitement tous les malades ont été sans régime sans gluten a ’exception de 2
patients dont 1’assiduité vis-a-vis de cette diéte était bonne
Par contre lors de I’étude de M. T. Osman (23) ’administration de ’huile de Nigella sativa avec le régime sans
gluten apres une année de traitement a diminué hautement significativement (P=0,0001) la positivité des anticorps
spécifiques.

Iv. CONCLUSION :

Les résultats de cette étude confirment 1’effet de I’administration orale de la poudre de Nigella sativa contre les
désordres digestifs et les manifestations extradigestifs dans la maladie cceliaque de I’adulte.

Dans cette étude I’effet anti fatigue dans la maladie cceliaque de ’adulte a été confirmé, en plus le pourcentage de la
disparition de I’asthénie a été significativement supérieur parmi les patients traités par la graine de nigelle par
rapport a ceux traités par le régime sans gluten.

L’administration orale de la poudre de Nigella sativa ne permet pas une guérison compléte de la maladie cceliaque de
I’adulte et ’amélioration clinique est conditionnée par la consommation de la graine de nigelle.

Ces résultats préliminaires peuvent aider a donner une base scientifique d’une alternative phytothérapique au régime
sans gluten afin de traiter les manifestations cliniques de la maladie cceliaque de 1’adulte.
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