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RESUMERESUME

Résume

Activité anti inflammatoire et anti microbienne d’un mélange des huiles
essentielles de deux espéces « Artemisia arborescens » et « Eucalyptus globulus »

Afin de contribuer a la valorisation de la flore algérienne, une étude a été menée dans
le but d’évaluer deux activités biologiques (anti inflammatoire et anti microbienne)
d’'un mélange des huiles essentielles de deux especes aromatiques (Artemisia

arborescens et

Eucalyptus globulus). L’extraction des huiles essentielles a partir des parties aériennes
des deux especes étudiées a été accomplie par la distillation a 1’entrainement a la
vapeur d’eau, le rendement obtenu est de 0.54% pour 1’espéece Artemisia arborescens
et de 2% pour Eucalyptus globulus. L’activité antibactérienne du mélange des deux
huiles essentielles (50% d’Artemisia arborescens et 50% d’Eucalyptus globulus) a été
évaluée expérimentalement selon la méthode de diffusion sur un milieu nutritif. Les
résultats obtenus ont révélé une forte action inhibitrice sur la croissance des souches
pathogenes  testés notamment  (Staphylococcus  Epidermidis  (60.87mm),
Staphylococcus Aureus(33.53mm), Saccharomyces cerevisiae(31.97mm),
Pseudomonas Aeroginosa (26.40mm) et candidat albicans (25.63mm)) et de faible
action inhibitrice de E. coli(21mm), Aspergillus Brasiliensis (18.53mm) et Salmonella
Typhiriuem (18.13mm).

L’activité anti-inflammatoires du mélange (90% d Eucalyptus globulus + 10%
d Artemisia arborescens) a été évaluée in vivo sur des souris albinos en utilisant
différentes concentration (D 1= 50% ; D2=25 ; D3=12.5% ; D4=6.25% ; D5=3.125 et
D6=1.562%) ainsi qu’un traitement de référence a base de diclofénac. Les résultats

obtenus présentent une grande potentialité anti inflammatoire pour le traitement D5

(3.125%).
1



Mots clés : Artemisia arborescens, Eucalyptus globulus, huile essentielle, anti

microbienne, anti inflammatoir
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ABSTRACT

Abstract
Anti-inflammatory and Antimicrobial Activity of a Mixture of Essential Oils from

Two Species: Artemisia arborescens and Eucalyptus globulus

As part of efforts to promote Algerian plant biodiversity, this study was carried out to
evaluate two biological activities — anti-inflammatory and antimicrobial — of a
mixture of essential oils extracted from two aromatic species: Artemisia arborescens
and Eucalyptus globulus. The essential oils were extracted from the aerial parts of the
plants by steam distillation. The yields obtained were 0.54% for Artemisia arborescens
and 2% for Eucalyptus globulus. The antibacterial activity of the essential oil mixture
(50% of each oil) was assessed experimentally using the agar diffusion method. The

results showed a strong inhibitory effect on the growth of several pathogenic strains,



including: Staphylococcus epidermidis (60.87 mm), Staphylococcus aureus (33.53
mm), Saccharomyces cerevisiae (31.97 mm), Pseudomonas aeruginosa (26.40 mm),
and Candida albicans (25.63 mm). A weaker inhibitory effect was observed against
Escherichia coli (21 mm), Aspergillus brasiliensis (18.53 mm), and Salmonella
typhimurium (18.13 mm). The antiinflammatory activity of the mixture (90%
Eucalyptus globulus + 10% Artemisia arborescens) was evaluated in vivo on albino

mice using different concentrations

(D1 =50%; D2 = 25%; D3 = 12.5%; D4 = 6.25%; D5 = 3.125%; D6 = 1.562%),

alongside a reference treatment with diclofenac.

The results demonstrated strong anti-inflammatory potential, especially for treatment D5

(3.125%).

Keywords : Artemisia arborescens, Eucalyptus globulus, essential oil,

antiinflammatory, antimicrobial
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INTRODUCTION

L’humanité utilise depuis des milliers d’années diverses plantes présentes dans son
environnement pour traiter et guérir un large éventail de maladies, Ces plantes sont un vaste
réservoir de composés potentiels liés a des métabolites secondaires, qui ont 1’avantage de
posséder une grande variété de structures chimiques et un large éventail d’activités
biologiques.

L’évaluation de ces activités reste une tache trés fascinante qui pourrait susciter 1’intérét de
plusieurs études (Lhuillier, 2007).

L'Algérie est connue par sa diversité d'especes de plantes médicinales et aromatiques,
dont la plupart existent spontanément et sont largement utilisées dans tous les terroirs du
pays. Cependant, malgré les 3000 espéces de la flore algérienne appartennant a plusieurs
familles végétales, dont 15% sont endémiques, il existe encore peu d'explorations au niveau
Phytochimique et pharmacologique. (Mecheri ;2023)

Les huiles essentielles extraites d Artemisia arborescens et d Eucalyptus globulus sont
largement étudiées pour leurs activités biologiques remarquables. L’huile essentielle d A.
arborescens est principalement riche en cétones mono terpéniques (notamment 1’Artemisia
cétone, la thuyone et le camphre), qui lui conférent des propriétés antimicrobiennes,
antifongiques et anti-inflammatoires puissantes (Tigrine-Kordjani et al., 2010). Toutefois, la
thuyone est connue pour sa neurotoxicité potentielle, notamment a fortes doses ou aprés une
exposition prolongée ; elle peut provoquer des effets indésirables tels que des convulsions ou
des troubles neurologiques, ce qui limite son usage thérapeutique sans controle strict (
Pelkonen et al., 2013). De son coté, Eucalyptus globulus, riche en 1,8-cinéole (eucalyptol),
présente également une activité antibactérienne, notamment contre des souches telles que
Escherichia coli et Staphylococcus aureus, en plus de son effet reconnu comme anti-
inflammatoire et expectorant (Zoubiri et al., 2014). Plusieurs études ont mis en évidence un
effet synergique entre différents composés volatils de ces huiles, amplifiant ainsi leur
efficacité contre des pathogenes microbiens ou dans la modulation de 1’inflammation
(Boudarene et al., 2017).

Dans cette optique, le mélange des huiles essentielles d’Artemisia arborescens
(famille des Asteraceae) et d Eucalyptus globulus (famille des Myrtaceae) constitue un
exemple pertinent d’association visant a exploiter un effet synergique. L’huile dA.

arborescens, riche en cétones telles que la thuyone, et celle d E. globulus, connue pour sa
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forte teneur en eucalyptol (1,8-cinéole), possedent individuellement des propriétés anti-
inflammatoires et antimicrobiennes bien établies. Leur combinaison pourrait conduire a une
potentialisation de 1’activité biologique, notamment dans le cadre de la lutte contre les
inflammations et certaines souches pathogenes, tout en réduisant la toxicité potentielle liée a
une dose élevée d’un seul composant

L’objectif principal de ce travail est d’évaluer 1’effet anti-inflammatoire et
antimicrobien du mélange des huiles essentielles d Artemisia arborescens et d Eucalyptus
globulus, extraites par entrainement a la vapeur d’eau. Ce mélange a été choisi en raison des
propriétés pharmacologiques reconnues de chacune de ces huiles, et dans le but de mettre en
évidence un éventuel effet synergique entre leurs composés bioactifs. L.’étude vise également
a comparer 1’efficacité de ce mélange a celle d’un traitement de référence (diclofénac) et a
différentes concentrations, afin de déterminer la dose optimale présentant la meilleure activité
biologique tout en minimisant les risques de toxicité, notamment liés a la présence de la
thuyone. Ce travail s’inscrit dans une perspective de valorisation des ressources végétales
locales comme alternatives naturelles aux agents anti-inflammatoires de synthese Le mémoire

est structuré en trois parties principales :
> La premiere partie est dédiée a une synthese bibliographique, qui présente les
caractéristiques botaniques, chimiques et biologiques des deux espéces étudiées, ainsi
que les applications thérapeutiques connues de leurs huiles essentielles
> La deuxieme partie concerne la description du matériel et des méthodes, englobant le
matériel biologique utilisé, ainsi que les techniques expérimentales adoptées.

> La troisieme partie est consacrée a la présentation, 1’analyse et la discussion des

résultats obtenus lors de 1’étude expérimentale’.
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1. Généralité sur les huiles essentielles
1.1 Définition et composition chimique
1.2 Définition

Les huiles essentielles (HE) résultent de la combinaison complexe de substances volatiles,
odorantes et lipophiles provenant de plantes aromatiques. Elles sont habituellement obtenues
par hydro distillation, distillation a la vapeur d'eau ou pression a froid pour les zestes
d'agrumes. Elles sont localisées dans des endroits spécifiques, tels que les glandes sécrétrices,
les poches ou les canaux excréteurs des plantes (Bakkali et al., 2008)

Les huiles essentielles, identifiées par leur appellation latine correspondant a 1’espece
botanique, se caractérisent par leur couleur, leur ardome, leur densité et leur chémotype
(familles biochimiques). Chacune présente des attributs sensoriels et pharmacologiques
distincts, influencés par la partie de la plante exploitée (racines, feuilles, fleurs ou graines), le
procédé d’extraction (distillation a la vapeur d’eau ou expression) et, surtout, le chémotype,
c’est-a-dire la composition en principes actifs qui conditionne leurs effets physiologiques

principaux (Ben Miri, 2025).

1.3 Composition chimique des huiles essentielles
Les huiles essentielles constituent des mélanges complexes de molécules volatiles,

principalement issues de deux grandes familles chimiques selon leur origine biogénétique :
les composés terpéniques — comprenant les terpenes et leurs dérivés oxygénés — et les
composés aromatiques dérivés du phénylpropane. On y retrouve également, en faibles
proportions, d’autres substances comme les alcools, aldéhydes, cétones et esters. L. ensemble
de ces composés se distingue par un faible poids moléculaire, ce qui leur confere leur

caractere volatil et leur permet de diffuser facilement dans 1’air. (Bruneton.1999)

a) Composés terpéniques : terpénes et terpénoides

Les terpénes sont une classe de molécules organiques, qui représentent l'une des plus
grandes classes de produits naturels avec de larges fonctions écologiques en tant que

4
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chimioattractants, éléments de base biochimiques, antimicrobiens et insecticides et présentent
d'autres actions défensives unités dans la molécule : hémi-terpénes, monoterpenes, diterpénes,
sesquiterpénes, etc.

Les terpenes sont en grande partie responsables des aromes et des saveurs riches et
diversifiés de) le myrcene étant fréquemment abondant (singh et Sharma,2015).
Chimiquement, les terpénes peuvent étre classés en fonction du nombre d'unités isopréne
C5H8 « figure 1 » matieére végétale de cannabis, en particulier des fleurs femelles et
représentent environ 0,8 % a 2 % du poids sec (Aizpurua-Olaizola et al., 2016 ; Hazekamp et
al.,2016). Ces hydrocarbures volatils naturels comprennent principalement deux sous-classes
chimiques : les monoterpénes et les sesquiterpenes

Les terpénoides, également appelés isoprénoides, sont des dérivés des terpénes dont la
structure est modifiée par 1’ajout de groupes fonctionnels tels que des alcools, aldéhydes,
cétones, esters ou oxydes, ce qui les classe dans différentes familles chimiques (Dewick,

2009)
H1;C CH->
/4

/
H,& h¥

Figure 1 : structure d’isoprénoides.

Voici quelques constituants majeurs qu'on retrouve fréquemment dans les huiles

essentielles, classés selon leur famille chimique (Bakkali F. et al. (2008) :
v' Monoterpénes (C10H16) : Hydrocarbures volatils simples, trés répandus dans les huiles
essentielles. Exemples :
* Limonene (présent dans |’huile essentielle d’orange douce).
v Sesquiterpénes (C15H24) : Hydrocarbures volatils simples, trés répandus dans les huiles
essentielles. Exemples :
* a-pinene (dans I’huile de pin, eucalyptus).

v/ Alcools terpéniques : Possédent souvent des propriétés antimicrobiennes et cicatrisantes.
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Exemples :
* Linalol (dans le lavandin, la lavande vraie)
v/ Aldéhydes aromatiques ou aliphatiques : Molécules trés odorantes, parfois irritantes.

Exemples :
= Citral (dans la citronnelle, le lemon-grass).

v/ Cétones : Actives, parfois neurotoxiques a forte dose, mais utiles a faible dose.

Exemples :
* Menthone (dans la menthe)
v/ Esters : Odeur douce et propriétés calmantes. Exemples :
* Acétate de linalyle (lavande)

v Oxydes : Propriétés expectorantes et décongestionnantes. Exemple :

* 1,8-cinéole (eucalyptol) : tres présent dans 1’eucalyptus, le romarin, le laurier.

b) Les composés aromatiques

Les composés aromatiques, issus du phénylpropane, sont généralement présents en
quantités moindres comparés aux terpenes et a leurs dérivés oxygénés. Les formes les plus
fréquemment rencontrées dans cette catégorie sont les allylphénols et les propenylphénols

(Dewick, 2009)

¢) Composés d’origines diverses

Les huiles essentielles sont des mélanges complexes de substances volatiles produites par
les plantes. Bien qu’elles soient principalement constituées de composés terpéniques
(monoterpénes et sesquiterpenes), elles peuvent également contenir une grande variété de
molécules d’origine diverse telles que des alcools, des cétones, des esters, des aldéhydes, des
phénols, ainsi que des composés azotés et soufrés. Cette diversité chimique contribue a la
richesse de leurs propriétés biologiques, notamment antimicrobiennes, anti-inflammatoires,

antioxydantes et antifongiques (Shao et al., 2020 ; Bakkali et al., 2008)

1.4 Extraction et méthodes d’obtention des huiles essentielles
Les huiles essentielles sont des extraits naturels obtenus a partir de plantes aromatiques,
riches en composés volatils. Leur extraction nécessite des méthodes spécifiques adaptées a la

nature de la plante et a la stabilité des constituants. Ces méthodes visent a préserver les
6
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propriétés physico-chimiques et biologiques des composés actifs présents dans les huiles

essentielles. (Bakkali et al., 2008)

a) Hydro distillation (ou distillation a la vapeur d’eau)

La méthode d’hydro distillation est la plus ancienne et la plus largement utilisée. Elle
consiste a faire passer de la vapeur d’eau a travers les parties de la plante contenant des
glandes sécrétrices d’huile essentielle. La vapeur entraine les composés volatils qui sont
ensuite condensés. Le mélange obtenu se sépare en deux phases : une phase aqueuse et une
phase huileuse (I’huile essentielle), grace a la différence de densité. Cette technique est
particulierement adaptée aux plantes telles que la lavande, le romarin ou 1’eucalyptus.

(Guenther, 1972 ; European Pharmacopoeia, 2020)

1.5 Facteurs influencant la composition et I’efficacité des huiles

essentielles
La composition chimique des huiles essentielles n’est jamais totalement fixe. Elle dépend

de nombreux facteurs internes et externes qui peuvent modifier significativement leur
efficacité biologique et leurs propriétés thérapeutiques. Ces variations doivent étre bien prises
en compte, notamment lors des études pharmacologiques ou en usage industriel. (Bakkali et

al., 2008).

a) L’espéce et le chémotype de la plante

i. Chaque plante peut produire plusieurs types d’huiles essentielles selon son
chémotype, c’est-a-dire sa composition dominante en molécules actives. Par
exemple, Thymus vulgaris peut produire une huile riche en thymol, en
carvacrol ou en linalol, selon les conditions génétiques et environnementales.
Ces différences influencent fortement 1’activité antimicrobienne ou anti-

inflammatoire des huiles. (Piccaglia & Marotti, 1993)
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b) Les conditions de culture

i.Des facteurs comme la nature du sol, 1’ensoleillement, la température,
1’altitude ou encore les pratiques agricoles (engrais, irrigation, traitements
chimiques) influencent la biosyntheése des métabolites secondaires. Par
conséquent, la quantité et la qualité des huiles essentielles peuvent varier

d’une région a une autre, voire d’un champ a un autre. (Chemat et al., 2012).

c¢) La méthode d’extraction

Comme mentionné précédemment, le choix de la méthode d’extraction influence
non seulement le rendement, mais aussi la qualité de I'huile essentielle obtenue. Une
distillation prolongée peut entrainer la dégradation de certains composés thermosensibles,

tandis que I'extraction par CO, supercritique préserve mieux les molécules actives. (Chemat et

al. 2012) e) Le stockage

La lumiere, I'oxygéne, I'lhumidité, la température et la durée de conservation peuvent
altérer les huiles essentielles. Une mauvaise conservation entraine [|'oxydation ou
I'évaporation de certains constituants volatils, réduisant ainsi I'efficacité et la sécurité

d’utilisation de I’huile. (Burt, 2004)

2. Présentation des espeéces étudiées

2.1 Artemisia Arborescens
Artemisia arborescens (L.) est une espéce aromatique de la famille des Asteraceae,

largement distribuée dans le bassin méditerranéen. Elle est reconnue pour sa richesse en
composés volatils, notamment les cétones et les monoterpénes oxygénés, qui lui conférent
des propriétés biologiques intéressantes, telles que des activités antimicrobienne,

antioxydante et antiinflammatoire (Abderrahim et al, 2010)

2.1.1 Habitat
Artemisia arborescens (L.) est une espéce méditerranéenne qui trouve en Algérie un

habitat favorable dans plusieurs régions littorales et sublittorales. Elle pousse
principalement sur les sols calcaires, rocailleux et bien drainés, souvent dans les maquis, les

garrigues, ainsi que sur les falaises cotiéres. Cette espéce est bien adaptée aux conditions

8
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climatiques semiarides a tempérées, caractérisées par des hivers doux et humides et des
étés chauds et secs. En Algérie, elle est présente notamment dans les régions du Tell, y
compris les zones cotieres comme Tipaza, Oran, Mostaganem, ainsi que dans certaines
parties de I'Atlas tellien Quézel et al.,1962 ; Meddour et al, 2016). Artemisia arborescens
préfére les expositions ensoleillées et peut supporter des conditions édaphiques pauvres, ce

qui explique sa présence sur les terrains pierreux et escarpés.

2.1.2 Nomenclature et systématique
Cette plante, que I'on retrouve sur les collines, les falaises en bord de mer, dans les

foréts denses ainsi que sur les terrains rocheux, est couramment appelée "Chadjret
Meriem" ou "Echiba" dans le langage populaire algérien (Abderrahim et al., 2019). Au Liban,
elle est connue sous différents noms tels que "Daqn al-Sheikh", "Shaybah" et "Rihan Abyad.
Les anglophones I'appellent généralement « Absinthe Arborée" ou "Armoise Arborée "

(Beyrouthy et al., 2011).

a) Classification selon APG IV

D'aprés le systéeme de classification phylogénétique du groupe Angiosperme
Phylogeny Group IV (APG IV, 2016), basé sur des informations moléculaires provenant de
I'ADN chloroplastique et nucléaire, voici la classification actuelle d Artemisia arborescens.

APG IV (2016).

Tableau 1 : la classification selon APG IV

Rang taxonomies Classification
Domaine Eukaryota

Régne (royaume) Plantae
Clade 1 Angiospermes (plantes a fleurs)
Clade 2 Eudicotylédones (Eudicots)
Clade 3 Core Eudicots
Clade 4 Asterids
Clade 5 Campanulids (Euasterids II)
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Ordre Asterales
Famille Asteraceae (Compositae)
Sous- Famille Asteroideae
Tribu Anthemideae
Genre Artemisia
Espéce Artemisia arborescens L.

b) Description botanique

Artemisia arborescens (L.) est un arbuste vivace, appartenant a la famille des
Asteraceae, pouvant atteindre une hauteur de 0,5 a 2 métres. Il présente un port
buissonnant dense, avec une teinte argentée caractéristique due a la présence de poils fins

qui recouvrent toute la plante, conférant a I'ensemble un aspect soyeux et pubescent

(Lamarck, & De Candolle. 1805). « Figure 2 »

Figure 2 : la plante d Artemisia Arborescens

10



CHAPITRE 01 SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE

Les feuilles, alternes, sont profondément divisées, deux a trois fois pennatiséquées,
de couleur gris-vert a argentée. Elles dégagent une forte odeur aromatique lorsqu'elles sont
froissées, une caractéristique typique des espéces du genre Artemisia (TABBI & BENHAMED.

2022). « Figure 3 »

Figure 3 : les feuilles d Artemisia Arborescens

Les tiges d’Artemisia arborescens sont ligneuses a la base, devenant progressivement
herbacées vers le sommet. Elles sont striées et couvertes de poils soyeux, contribuant a la

texture générale de la plante (Azzouz & Belhamra. 2015). « Figure 4 »

Figure 4 : les tiges d Artemisia Arborescens.

11
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La floraison produit de petits capitules globuleux de couleur jaune pale, regroupés en
panicules laches. Chaque capitule est composé de fleurs tubulées hermaphrodites au centre,
entourées de fleurs femelles périphériques, ce qui est typique des Asteraceae (Lallemand,
2003). Cette espéce est généralement reconnaissable grace a ses feuilles profondément

découpées et son aspect argenté caractéristique « Figure 5 »

Figure 5 : fleurs d Artemisia arborescens.

2.1.3 Utilisation traditionnelle d ‘Artemisia arborescens
Artemisia arborescens, ou armoise arborescente, est une plante médicinale

largement utilisée dans les pratiques traditionnelles de guérison, notamment dans les
régions méditerranéennes et d'Afrigue du Nord. En plus de ses applications pour les troubles
digestifs et anti-inflammatoires, cette plante est employée de maniére diverse dans les

médecines populaires pour ses multiples effets thérapeutiques.

v/ Traitement des troubles respiratoires : Artemisia arborescens est utilisée

traditionnellement pour traiter les affections respiratoires telles que la toux, la
bronchite, et l'asthme. En infusion, elle est administrée pour ses propriétés
expectorantes, qui aident a dégager les voies respiratoires. Cette utilisation
s'explique par la présence de composés aromatiques qui favorisent I'élimination des

mucosités (Serralheiro. Et al.,2014). Des fumigations a base de la plante sont

12
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également employées pour désinfecter I'air et soulager les symptémes respiratoires

(Boughedir, et al.,2015).

v/ Usage dans le traitement des troubles menstruels : Les propriétés
antispasmodiques d’Artemisia arborescens sont également utilisées pour traiter les
troubles menstruels chez les femmes. En infusions ou en décoctions, la plante est
employée pour soulager les crampes abdominales et les douleurs menstruelles,
notamment grace a son action de relaxation sur les muscles lisses de ['utérus
(Benkhnigue, et al.,2016). Elle est aussi utilisée pour réguler le cycle menstruel et

pour traiter les rétentions de fluides et les gonflements.

2.1.4 Composition chimique

Artemisia arborescens est riche en divers composés bioactifs, principalement des huiles
essentielles, des flavonoides, des acides phénoliques et des terpénes. La composition
chimique de cette plante varie en fonction de son environnement et des méthodes
d'extraction utilisées.

Cependant, plusieurs études ont permis d’identifier les principaux composants actifs de ses

extraits.

a) Huiles essentielles

Artemisia arborescens contient une huile essentielle a forte teneur en mono terpénes

et sesquiterpenes, dont le principal composé est le 1,8-cinéole (eucalyptol), suivi du camphre,
de l'alpha-thujone et de la béta-thujone. Ces composants sont responsables de I'odeur
caractéristique de la plante et de ses propriétés médicinales, telles que ['activité

antimicrobienne et anti-inflammatoire (Lahlou ;2004) et (Dudai et al.,2002) b) Flavonoides

La plante est également riche en flavonoides, comme la quercétine, le kaempférol et
la rutin. Ces composés posseédent des propriétés anti oxydantes et anti-inflammatoires, et
contribuent a la protection cellulaire contre les dommages oxydatifs. (Zargari, 1992) c) Acides

phénoliques

Artemisia arborescens contient des acides phénoliques tels que I'acide rosmarinique

13
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et l'acide caféique, qui possédent également des propriétés anti oxydantes et anti-
inflammatoires. Ces acides sont souvent impliqués dans les mécanismes de défense de la

plante (Boudjelal ; et al 2014)

2.1.5 Propriétés pharmacologiques
a) Propriétés anti-inflammatoires

Artemisia arborescens a montré des effets anti-inflammatoires dans plusieurs études
grace a ses extraits de feuilles et a ses huiles essentielles. Ces effets sont principalement dus
a la présence de composés phénoliques, comme l|'acide rosmarinique et l'acide caféique,
ainsi qu'a des flavonoides tels que la quercétine et le kaempférol, qui sont bien connus pour
leurs capacités a réduire l'inflammation en inhibant les médiateurs inflammatoires
(Lahlou,2004), Boudjelal, et al. 2014).

Les extraits d'Artemisia arborescens ont montré une réduction significative des
niveaux de prostaglandines et des cytokines inflammatoires comme le TNF-a et I'lL-1B, des
marqgueurs importants dans les processus inflammatoires. Ces propriétés sont souvent

attribuées a I'action synergique de ses composants bioactifs (Nouri, et al.,2016)

b) Propriétés antimicrobiennes

L'activité antimicrobienne d’Artemisia arborescens a été largement documentée,
notamment grace a ses huiles essentielles. Les études montrent qu'elles possédent une
activité notable contre une large gamme de micro-organismes, notamment des bactéries
Grampositives et Gram-négatives, ainsi que des champignons et des levures.

Les principaux composés responsables de cette activité sont les mono terpénes
comme le 1,8-cinéole (eucalyptol), le camphre, ainsi que les sesquiterpénes. Ces composés
agissent en altérant la membrane cellulaire des micro-organismes, ce qui les rend plus
vulnérables a I'attaque d'autres agents antimicrobiens (Dudai, et al. (2002) ; Bouyahya, et al.
2018)).

Les extraits d'Artemisia arborescens ont montré des effets antimicrobiens
particulierement efficaces contre des pathogénes tels que Escherichia coli, Staphylococcus
aureus, et Candida albicans (Zargari .1992). Les propriétés antifongiques et antibactériennes
sont d'autant plus intéressantes pour leur potentiel dans le développement de nouveaux
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médicaments naturels contre les infections résistantes aux antibiotiques (Gershenzon &

Croteau.1995).

2.2 Eucalyptus Globulus

L'Eucalyptus, qui fait partie de la famille des Myrtaceae, est une famille de plantes
dicotylédones. Ces derniéres, généralement oléagineuses et constituant a la fois des arbres
et des arbustes, se développent principalement en Australie. Parmi les genres que l'on peut
mentionner : Eucalyptus (Bruneton, 1999), les genres sylvestres a I'échelle mondiale incluent
approximativement 600 a 700 espéces et taxons (Warot, 2006). L'Eucalyptus, une espéce
largement cultivée et en pleine expansion dans de nombreux pays, a connu une propagation
rapide en Algérie entre 1860 et 1870 (Daroui, 2012). C'est un élément adéquat pour la
production de papier (Takahashi, 2004).
2.2.1 Habitat

Les Eucalyptus ou genre Eucalyptus sont des arbres a feuilles persistantes de la
famille des myrtacées. L'espéce Eucalyptus globulus est originaire du continent
australien, on la retrouve aussi spontanément en Nouvelle Guinée et dans plusieurs Tles
de l'archipel indonésien. Elle fait partie de nombreuses espéces qui ont été introduites
dans divers pays, y compris dans le sud de la France. (Rombi et Robert., 2007)

Introduite en Algérie en 1854, I'Eucalyptus se propage jusqu'aux régions les plus
arides (quasi désertiques) et méme sur les cotes humides (BELOUED, 1998). Il est
capable de supporter le froid et de se développer sur des terrains secs, siliceux calcaires,
humides ou argileux, salins ou pas, a proximité ou a distance de la mer (MERROUCHE et

al, 2016).

2.2.2 Utilisation traditionnelle

L ’Eucalyptus globulus a de nombreuses applications :

V' Application médicale : il sert d'antiseptique et d'antifongique, et dans certaines
situations de maladies abdominales (Baba Issa, 2000).

V' Applications comestibles : les graines renferment prés de 55% d'huile, ce qui
procure un avantage considérable. Huile alimentaire (Daneshard et al, 1980).

V' Autre usage : les fruits de cet arbre sont utilisés dans des contextes culinaires et
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médicinaux. Riche en huile de densité active, il sert également au tannage du
cuir. Cet arbre fournit du bois et favorise l'artisanat, et différents types
d'eucalyptus constituent une excellente source de fourrage. On peut également
I'utiliser pour d'autres applications telles que : le traitement de la grippe et de la
toux. Il est aussi employé comme antiseptique, parfum, ardbme et solvant

industriel. (Batish et al,2008)

2.2.3 Synonyme et nomenclature

e Synonymes : gommier bleu, Eucalyptus globuleux, herbe de fiévre, Eucalyptus officinal
e Nomenclature : On le désigne par plusieurs appellations en francais, telles que :
eucalyptus, arbre de la fievre, gommier bleu ; en anglais : Blue gum tree et en arabe :
kalitus (Goetz et Ghadira, 2012). Il est important de noter particulierement ces noms.
Langues vernaculaires en Algérie, notre pays : « Calitouss, le nom le plus célebre en
Algérie », Calibtus et Kafor sont des appellations fréquemment utilisées a travers

diverses régions de I'Algérie (Mokaddem, 2012).
2.2 4 Classification selon APG IV

Tableau 2 : Classification dans la systématique botanique : (Daroui Mokaddem,2012).

D’apreés la classification scientifique APG Il :

Régne Classification
Embranchment Spermatophyte
S /s embranchment Angiosperme
Class Eudicote
Sous-classe Rosides
Ordre Myrtale
Genre Eucalyptus
Espéce Globulus
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Noms communs Gommier, Gommier bleu, Arbre
au
Koala, Arbre a la fievre (Winter,

2015),

Nom vernaculaire A FICS

e

:Arabe
Francais : Eucalyptus globulus

Kalytous (Kesbi, 2011)

a) Description botanique

L'Eucalyptus globulus est un arbre pouvant atteindre 30 a 35 métres de hauteur, doté
d'un tronc droit, lisse et de couleur grisatre. Il présente des branches également dressées

(Metro, 1970).

v Les feuilles : Les jeunes feuilles, de couleur bleuatre, sont disposées en face

I'une de l'autre et étroitement fixées a la tige.
Les feuilles adultes de cette plante sont d'un vert profond, disposées en

alternance et retombantes (Metro, 1970). (Figure 6)
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Figure 6 : Les feuilles d’Eucaly ptus globulus

Les fleurs : Ces plantes possédent un grand nombre d'étamines qui peuvent
présenter des teintes blanches, créme, jaunes, roses ou rouges. Initialement,
les étamines sont contenues dans un boitier scellé par un opercule créé par la
fusion des pétales et des sépales. Les opercules peuvent présenter diverses
formes, méme pour un sujet identique. Quand les étamines se développent
elles s'épanouissent pour donner naissance a la fleura suite a 'ouverture des

opercules (Metro, 1970). (Figure 7)

Figure 7 : Les fleurs d’Eucalyptus globulus
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v Les fruits : Les fruits mars présentent une forme conique, sont secs et de
teinte brunatre. lls possedent aussi des valves qui s'ouvrent pour libérer les

graines lorsqu'elles tombent au sol (Metro, 1970) (Figure 8)

Figure 8 : Les fruits d’Eucalyptus globulus

v Les racines : La plupart des eucalyptus possédent également des organes de

sauvegarde souterrains appelés lignotubes. Ces lignotubes se présentent sous
forme de renflements a la base du collet racinaire ; ce sont des massifs
cellulaires indifférenciés contenant des réserves glucidigues comme I'amidon

(Nelon, 1968).

2.2.5 Composition chimique

Comme pour la majorité des especes du genre, les recherches publiées se sont
principalement concentrées sur l'huile essentielle extraite des feuilles. On remarque
également la présence dune B-dicétone a chaine longitudinale aux caractéristiques
antioxydantes, de triterpenes issus de l'acide ursolique, de tanins galliques, de
proanthocyanidols, ainsi que des composés polys phénoliques et des terpénoides aromatiques
: les euglobal. (Rombi et Robert.
2007)
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a) L’Essence aromatique

Sa proportion fluctue entre 0,5 et 3,5 %. Lorsque le 1,8-cinéole (ou eucalyptol)
constitue plus de 70% de la composition, il est généralement associé a une
centaine d'autres composants terpéniques : des carbures et des alcools monos
terpéniques, des sesquiterpénes, des cétones et des esters, ainsi que des
hydrocarbures.

Les taux peuvent fluctuer : ils peuvent varier de traces a 12 % pour le limonéne, 9
% pour |'a-pinéne, moins de 1,5 % pour le B-pinéne et I'a-phellandrene, moins de
0,3 % pour le sabinéne et moins de 0,1 % pour le camphre.

L'huile essentielle non  rectifiée contient des  aldéhydes

aliphatiques. Polyphénols. Outre les acides-phénols ordinaires (comme l'acide

gallique, gentisique, caféique, féru-lique...), un certain nombre de flavonoides sont identifiés :

des hétérosides de flavonols (tels que le rutoside, le quercitroside et I'hypéroside) ainsi que des

esters de flavones méthylées présents dans la cire épicuticulaire.

b) Euglobals

Ces  composés benzotétrahydropyraniques  ou dihydroxanthéniques,
principalement présents dans les bourgeons, sont le résultat d'une cycloaddition
entre une acétogénine dialdéhydique de type phloroglucinol et un mono- ou
sesquiterpéne (comme les phellandrénes, le sabinéne, le bicyclo-germacrene).
On trouve parmi ces structures I'euglobal G1, le macrocarpal A et I'eucalyptone.

(Rombi et Robert. 2007)

2.2.6 Propriétés pharmacologiques
Depuis l'antiquité, les huiles essentielles (HE) d'Eucalyptus globulus ont été

employées comme traitement, en particulier pour combattre les affections respiratoires.

Elles possédent de multiples vertus thérapeutiques : antipyrétiques, antiseptiques,

astringentes et hémostatiques, antiparasitaires, antimicrobiennes, antioxydantes, anti-

inflammatoires et antitumorales (Boukhatem et al, 2017 ; Salehi et al, 2019). Par ailleurs,
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elles peuvent étre utilisées pour la conservation des aliments ou comme insecticide
biologique contre les moustiques et les mouches domestiques (Koziol, 2015). En cas de
brllures ou blessures, ces derniéres peuvent favoriser la guérison, aidé a refermer les plaies
et contribuer aussi a apaiser les douleurs musculaires et rhumatismales (Koziol, 2015). Elles
sont également employées, en tant que purificateur d'air dans les hopitaux pour lutter
contre les infections nosocomiales et les contaminations par voie aérienne (Boukhatem et al,
2017). Dans les affections respiratoires et bronchiques, lorsque I'HE parvient aux poumons,
elle stimule les cellules sécrétrices pulmonaires, apaise l'irritation au niveau des zones

réflexogénes, atténue la toux et joue un rble d'expectorant et de mucolytique (Wichtl et

Anton, 2003).

3. Activité anti-inflammatoire et antimicrobienne des huiles

essentielles
3.1 Activité antimicrobienne des huiles essentielles

3.1..1 Généralités
Les bactéries multi résistantes (MDR) représentent un danger majeur pour la santé a

I'échelle mondiale. Un grand nombre d'infections que nous rencontrons actuellement sont
compliquées a soigner avec les antibiotiques actuels, qui voient leur efficacité diminuer
rapidement face a I'apparition de bactéries résistantes. (Alos, 2015).

L'identification de nouveaux agents antibactériens capables de combattre les
bactéries résistantes aux antibiotiques est une priorité dans le secteur de la recherche
scientifique (Martinez et Baquero, 2014). Dans ce secteur, divers composés naturels issus de
la végétation se sont révélés étre des instruments thérapeutiques potentiellement puissants
(AlvarezMartinez et al., 2020a, 2020b ; Kokoska et al., 2019). En réaction a des facteurs
environnementaux tels que les assauts d'herbivores, le stress abiotique ou les interactions
entre especes, les plantes générent une mine de métabolites secondaires.

On attribue largement l'activité antimicrobienne des extraits végétaux a leur concentration
en composés phénoliques, surtout les flavonoides et leurs dérivés. Ce groupe de
polyphénols a la capacité d'interagir avec les bicouches lipidiques, ce qui peut altérer la
fonctionnalité de la membrane plasmique. Presque tous les extraits de plantes partagent ce
mécanisme. Les polyphénols, en interagissant avec les membranes plasmiques bactériennes,

peuvent provoquer une multitude d'effets qui participent a leur pouvoir antibactérien. (
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Daglia ,2012 et Cushnie et al.,2011)

3.1..2 Mécanismes d’action des extraits végétaux
De nombreux travaux indiquent que les extraits végétaux et les polyphénols peuvent

interférer avec la structure de la membrane plasmique des bactéries, entrainant I'apparition
de pores, des fuites, une charge électrique, une déviation de la polarité, un accroissement de
la perméabilité, un changement de fluidité, le déplacement des protéines membranaires et
d'autres manifestations qui sont a l'origine de l'effet antibactérien. Par exemple, les
polyphénols comme les catéchines galloyles ont la capacité de s'insérer dans les membranes,
d'arriver a une localisation au sein de la palissade lipidique et d'engendrer des modifications
biophysiques significatives dans sa structure. Ces modifications peuvent bloquer la création
de biofilms, limiter la sécrétion d'une portion du protéome externe et disperser
I'équipement de biosynthése de la paroi cellulaire qui est a l'origine de la résistance aux
antibiotiques bétalactamines (Palacios et al, 2014). Les polyphénols dérivés de la mélasse de
betterave sucriere pourraient provoquer des dégats considérables a la membrane
cytoplasmique bactérienne, engendrant une fuite et une dissociation de la membrane par
rapport a la paroi cellulaire. Il semblerait que les actions antimicrobiennes des polyphénols
qui agissent sur les membranes se concentrent sur la perturbation de la membrane
plasmique due a l'accumulation de groupes hydroxyle.

L'accumulation entraine une modification de I'hydrophobicité et de la charge
superficielle de la membrane, ce qui provoque la ségrégation des lipides, des ruptures
locales, la formation de pores et des fuites, parmi d'autres effets perturbateurs. (Borges et

al., 2013; Chenet al., 2017; Taguri et al., 2004).

3.2 Activité anti inflammatoire des huiles essentielles

3.2..1 Généralités
L'inflammation est un mécanisme immunitaire sophistiqué qui se déclenche en tant

que réaction défensive lorsque l'organisme est assailli par différents agents inflammatoires,
comme les infections virales et bactériennes, les éléments physico-chimiques et les objets
étrangers. Selon (Chen et al. (2018), I'inflammation se manifeste par des symptémes tels que

la rougeur, le gonflement, la production de chaleur, la douleur corporelle, le
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dysfonctionnement localisé et le syndrome de réponse inflammatoire systémique (qui
comprend notamment la fievre et la leucocytose).

Ainsi, on considére généralement l'inflammation comme un processus défensif
naturel qui accroit la capacité de l'organisme a résister aux maladies (Medzhitov, 2010).
Toutefois, la réaction inflammatoire comprend généralement une suite de mécanismes
cellulaires et moléculaires, comme la sécrétion de médiateurs pro-inflammatoires et la
production d'especes réactives a l'oxygéne (ROS).

Une inflammation non contrélée peut altérer I'équilibre habituel entre les réactions
cellulaires et les événements moléculaires. Les cellules immunitaires sont constamment
activées par les cytokines qui circulent dans I'organisme. L'inflammation aigué a le potentiel
de se transformer en inflammation chronique et est liée a une augmentation des risques de
plusieurs pathologies, y compris le cancer, les affections cardiovasculaires et le diabete (Chen
et al., 2018).

L'usage prolongé de médicaments anti-inflammatoires, comme I'aspirine et
I'ibuproféne, peut avoir plusieurs répercussions sur les fonctions physiologiques normales
des tissus sains, dont le systéme digestif, le systéme circulatoire, les os et les reins. Ces effets
demeurent une source d'inquiétude importante.

Les huiles essentielles végétales (PEO : plant essentiel oil) obtenues a partir de fleurs,
de feuilles, de tiges et de fruits renferment des terpénes, des lipides, des aldéhydes, des
alcools ainsi que d'autres éléments. Les PEO sont couramment employées dans les domaines
de la médecine et de la santé, et ce pour diverses raisons telles que leurs propriétés

antibactériennes, antioxydantes, anti-inflammatoires, antitumorales, entre autres

3.2..2 Mécanismes d’action des extraits végétales :
Des recherches in vivo ont identifié les génes cruciaux et les processus moléculaires

liés aux effets anti-inflammatoires et antidouleur des PEO.
Toutefois, peu d'essais cliniques ont examiné les effets anti-inflammatoires et
analgésiques des PEO. Voici les contraintes que présente la réalisation d'essais cliniques :
PEO contiennent des éléments bioactifs distincts et des facteurs tels que
I'emplacement, la variété, la croissance et les conditions d'extraction influencent le profil

bioactif des PEO. Par exemple, I'huile essentielle extraite de Lavandula angustifolia Mill.
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Récoltée au début de la période de floraison pourrait inhiber considérablement Ia
production de cytokines pro-inflammatoires comparativement a I'huile essentielle dérivée
de Lavandula angustifolia Mill. Prélevée en fin de cycle floral. (Pandur et al., 2021).

Les PEO freinent essentiellement I'émergence et la progression de l'inflammation par
les voies ci-apres :

v En diminuant l'expression de I'ARNm ou des protéines cytokiniques
proinflammatoires comme l'interleukine (IL)-1 B, I'lL-6 et le Facteur de nécrose
tumorale (TNF), ce qui permet de réduire l'inflammation liée a une lésion. De plus,
PEO provoquent un effet anti-inflammatoire en stimulant I'expression de 'ARNm et

de la protéine de cytokines anti-inflammatoires telles que I'lL-10.
V' Enfreinant l'action de la cyclo-oxygénase (COX) et de I'oxygéne liquide (LOX) dans
le processus métabolique de I'acide arachidonique et en diminuant la production

de dérivés de l'acide arachidonique (notamment Prostaglandines (PGL 2), cela

contribue a atténuer le déclin de la réponse inflammatoire.
v/ Inhibe I'expression de la synthase d'oxyde nitrique (INOS) et la tyrosinase, ou réduit

I'excés des espéces réactifs d’oxygéne (ROS) pour minimiser les dégats provoqués

par les radicaux libres.
v’ Atténue l'cedéme des tissus et facilite la guérison des blessures provoquées par
I'infection liée a l'inflammation.

v Intervenir sur les canaux ioniques ou d'autres réponses du systéme immunitaire.

L'augmentation de I'expression des cytokines pro-inflammatoires et des médiateurs
inflammatoires au sein des cellules intensifie la réaction inflammatoire. L'excés des ROS
libéré provoque un stress oxydatif qui perturbe la croissance, la différenciation et I'apoptose
des cellules, ainsi que d'autres mécanismes de régulation physiologique. Les cellules
immunitaires constamment stimulées générent des cytokines pro-inflammatoires et des
agents inflammatoires (qui contrélent la réaction inflammatoire via les voies de signalisation
NF-kB et protéine activée par les mitogenes kinases AMPK) et encouragent la synthése de
protéines pro-apoptotiques sur le lieu de la blessure (pour déclencher I'apoptose par le biais
de la caspase3 ; la voie apoptotique par le biais de la caspase-3).

Les PEO ont un effet anti-inflammatoire en agissant sur plusieurs cibles clés des voies

24



CHAPITRE 01 SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE

de signalisation, ce qui entrave la transmission et I'escalade de la cascade inflammatoire. Les
PEO sont influencées par quatre voies, y compris les voies : Récepteurs de type Toll(TLR),
facteur nucléaire FN-kB, MAPK et les voies de signalisation de l'inflammasome qui contient le
domaine pyrin de la famille des récepteurs (NLRP3). Ces voies sont liées a la libération de
cytokines et de médiateurs inflammatoires. Les PEO modulent la différenciation cellulaire, la
prolifération et I'apoptose par le biais des voies de signalisation JAK/STAT. lIs agissent en
réponse aux blessures cellulaires provoquées par l'inflammation, grace a la voie de

signalisation du facteur nucléaire érythroide 2/élément de réponse antioxydant (Nrf-2/ARE).

(Rahman et al., 2021)
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Chapitre 02

Partie expérimentale

Notre travail a été effectué au sein de deux laboratoires, laboratoire d'animalerie du groupe
SAIDAL-Médéa qui s'occupe de l'activité anti-inflammatoire de mélange de deux huiles essentielles.

La détermination de [l'activité antimicrobienne du méme mélange a été réalisée au niveau
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laboratoire de controle de qualité, département microbiologie de SAIDAL-Médéa pendant un mois.

La durée totale de notre stage s'est réalisée en de deux mois : un premier mois consacré a la
recherche des huiles essentielles et a leur extraction, et un second mois effectué au sein de

I'entreprise SAIDAL, ou nous avons pu découvrir et initier aux pratiques industrielles et aux procédés

pharmaceutiques dans le cadre de I'étude des propriétés biologiques espéces étudiées.

1. Matériels

1.1 Matériel biologique
Le matériel biologique désigne I'ensemble des éléments d’origine vivante utilisés pour

I'étude, I'expérimentation, (Alberts. Et al.2014)

a) Matériel végétal
b) Les souris utilisées

Les caractéristiques des souris utilisées pour I'étude de l'activité anti-inflammatoire sont citées

cidessous

¢ Souche: NMRI (Naval Medical Research Institute), Souris albinos

* Origine : développée initialement par le Naval Medical Research Institute (USA)
* Poids moyen : 22g a 30g a I'dge adulte

* Age:6a8semaines

* Sexe :males et femelles

* Etat de santé : Animaux sains, exempts de pathogénes spécifiques (SPF)

* Habitat : Maintenues dans des cages en polypropyléne, en conditions standard
(température 22 + 2°C, humidité 50 £ 10 %, cycle lumiere/obscurité de 12 h/12 h)

* Nourriture : Alimentation standard pour rongeurs et eau ad libitum

c) Les souches utilisées

Les différentes souches microbiennes utilisées pour I'étude de I'activité antimicrobienne sont
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montrées dans les tableaux 3 et 4

Tableau 3 : Caractéristiques des souches bactériennes utilisées

Famille Espéce Gram Référence
Enterobacteriacées Escherichia coli Négatif ATCC
8739
Micrococcaceae Staphylococcus Positif ATCC
aureus 6538
Enterobacteriaceae Salmonella Négatif ATCC
typhimirium 14028
Pseudomonadacées Pseudomonas Négatif ATCC
aeroginosa 9027
staphylococcaceae Staphylococcus Positif ATCC
epidermidis 12228

Tableau 4 : caractéristiques pour les souches fongiques

Famille Espéce Référence

Saccharomycetacea Saccharomyces ATCC 9763
e cerevisiae

Saccharomycetacea Candida albicans ATCC 10231
e

Trichocomaceae Aspergillus brasiliensis ATCC 16404

1.2 Matériel non biologique

2. Méthodes

2.1 Extraction des huiles essentielles
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Il existe plusieurs méthodes d’extraction des huiles essentielles. La sélection de la technique la
plus appropriée se réalise en tenant compte du type de matiére végétale a traiter, des propriétés
physicochimiques de l'essence a extraire, de |'utilisation prévue pour l'extrait et de I'arome initial au
fur et 3 mesure de I'extraction parmi eux la distillation par entrainement a la vapeur. (Bouacha et
al.,2017).

Cette méthode a été utilisée pour les deux especes au niveau de I'entreprise Bio. Extrapamal de Mr.
Chikhi (extraction des huiles essentielles et végétales) pour I'espéce Artemisia arborescens, et par
I'entreprise Vie bio (extraction des huiles essentielles et des huiles végétales) pour |'espece

Eucalyptus globulus.

a) Entrainement a la vapeur

Il s'agit de la seule distillation recommandée par la Pharmacopée francaise, car elle réduit au
minimum les modifications hydrolytiques (en particulier celles des esters). Cette méthode n'établit
pas un contact direct entre I'eau et la matiére végétale a traiter de la vapeur d’eau.

Une chaudiére fournit de la chaleur qui traverse la matiére végétale placée au-dessus d'une grille.
Lors du processus de passage de la vapeur a travers le matériau, les cellules se rompent et libérent
I'huile essentielle qui est ensuite vaporisée par la chaleur, créant ainsi un mélange d’ « eau + huile
essentielle ».

Le mélange est ensuite transporté vers le condenseur et I'essencier avant d'étre divisé en une phase
aqueuse et une phase organique. (Tlili et al.,.2005)

Cette méthode repose sur l'exploitation de la gravité pour extraire et concentrer le mélange «

vapeur d'eau - huile essentielle » diffusé dans la matiére végétale.

2.2 Préparation du mélange des huiles essentielles

La préparation du mélange des huiles essentielles a débuté par I'élaboration d’une solution de
Tween 80 a 1 %, obtenue en ajoutant 1 ml de Tween 80 a 99 ml d’eau distillée. Ce mélange a été

agité soigneusement jusqu’a homogénéisation compléte. Par la suite, la quantité nécessaire d’huiles
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essentielles a été prélevée selon un ratio prédéfini de 90 % d’Eucalyptus globulus et 10 % d’
Artemisia arborescens. Une quantité équivalente de Tween 80 a été ajoutée aux huiles essentielles
afin d’améliorer leur dispersion. La solution aqueuse précédemment préparée a ensuite été
incorporée progressivement, sous agitation continue, pour assurer une bonne émulsification. Une
homogénéisation finale a permis d’obtenir une solution stable et uniforme. Enfin, différentes
dilutions de cette préparation ont été réalisées, correspondant aux concentrations suivantes :
D1=50 %, D2= 25

%, D3=12,5 %, D4=6,25 %, D5=3,125 % et D6=1,562 %. (Figure 9)

Figure 9 : Les solutions diluées

2.3 Test de toxicité

Dans le but d’évaluer la toxicité de I'huile essentielle d Artemisia Arborescens un essai a été
mené sur cing souris adultes pendant 5 jour, fournies par SAIDAL, une entreprise pharmaceutique
algérienne. Une administration orale unique de 0,5 ml d'huile essentielle a été effectuée (gavage).

(Les figures 10-11)
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Figure 10 : un lot de toxicité

Figure 11 : gavage de 0.5ml d’Artemisia Arborescens

3. Etude de I'activité antimicrobienne

Cette étude doit étre menée dans des conditions d’asepsie rigoureuses afin de prévenir
toute contamination. Par ailleurs, les équipements, les solutions et les milieux de culture doivent
étre stérilisés a lI'autoclave. Cette étude a été réalisé pour le mélange des deux huiles essentielles a

des concentrations 50/50.

3.1 Méthodes de tests (diffusion sur disque, dilution en milieu liquide...)
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a) Les milieux utilisés

® Le milieu Mueller-Hinton est préparé pour le repiquage des souches
bactériennes et I'évaluation de I'activité antibactérienne.
® | a gélose Sabouraud, milieu sélectif pour la culture des champignons, est

principalement employée pour l'isolement des dermatophytes, des levures

ainsi que de divers champignons pathogénes et non pathogénes.
® Le bouillon nutritif est utilisé pour la réactivation et le maintien des souches

bactériennes.

b) Repiquage des souches bactériennes

® Les différentes souches bactériennes ont été repiquées sur gélose nutritive

en boite de Pétri selon la méthode des stries, a I'aide d’une anse de platine
stérile. Elles ont ensuite été incubées a 37 °C dans une étuve pendant 18 a
24 heures, permettant d’obtenir une culture jeune et des colonies isolées,

utilisées pour la préparation de I'inoculum bactérien.
c) Préparation d’inoculum
®" Dans un premier temps, une suspension bactérienne d'opacité 0,5

McFarland a été préparée a partir de jeunes cultures pures (18 heures).

(Figure 12)
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Figure 12 : préparation d’inoculum
d) Préparation des disques d’aromatogramme
® Les disques, découpés dans du papier Whatman avec un diametre de 8 a 9
mm, sont placés dans un tube a essai, stérilisés a I'autoclave, puis conservés

jusqu'a leur utilisation. (Figure 13)

Figure 13 : Les disques d’aromatogramme

e) Préparations d’extrait

® |'extrait a été préparé avec un mélange de deux huiles essentielles (Artemisia

arborescens et Eucalyptus globulus) (Figure 14) sont réalisées a préparer avec des

huiles pures selon les concentrations suivantes :

= 50% d’Artemisia arborescens
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* 50% d’Eucalyptus globulus

Figure 14 : Le mélange des huiles essentielles

f) Ensemencement des souches

® La culture se fait dans un milieu stérile en présence de bec benzéne.

" Tremper un écouvillon stérile dans la suspension bactérienne, en veillant a éviter toute

contamination du manipulateur et de la paillasse.

® | 'essorer en le pressant fermement contre la paroi interne du tube, en le tournant, afin

d’éliminer I'excés de suspension bactérienne.

" Frotter I'écouvillon sur toute la surface de la gélose séche, en effectuant des

mouvements de haut en bas pour assurer une répartition homogeéne.

® Répéter I'opération trois fois en tournant la boite de Pétri de 60° a chaque passage,

tout en faisant pivoter I'écouvillon sur lui-méme. Terminer I'ensemencement en

frottant I’écouvillon sur la périphérie de la gélose.

® On trempe le disque dans I'extrait jusqu'a ce qu'il absorbe la quantité appropriée, puis

on le met dans la boite de Pétri.

" | es disques sont disposés sur la surface du milieu a l'aide d'une pince stérilisée au bec

benzéne (1 disques de I'extrait) pour chaque boite de Pétri.
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Figure 15 : ensemencement des bactéries et dépots des disques

g) Incubation et lecture
Aprés incubation de 24h pour les bactéries et 48 heures pour les champignons a 37C°
dans |'étuve, Les résultats sont observés, en mesurant les diamétres de la zone d'inhibition
en millimétres (Boudjouref, 2011), ils ont classé les zones d’inhibitions de la croissance en

cing classes :
® D>30mm : Trés fortement inhibitrice. (Extrémement sensible)
® 20mm=<D<29mm : Fortement inhibitrice. (Trés sensible)
® 16mm<D<20mm : Modérément inhibitrice. (Sensible)

® 11mmsD<16mm : Légerement inhibitrice.

® D<9mm : Non inhibitrice. (Résistante). (Ponce et al., 2003)

4. Etude de I'activité anti inflammatoire in vivo
L’activité anti-inflammatoire est réalisée selon la méthode de (Winter et al, 1972).
L'inflammation est induite par I'induction de I'oedéme de la patte postérieur de la souris par un

agent chimique qui est la carraghénine a 1%.

4.1 Induction de I'cedéme par la carraghénine

Cette étude permet de comparer la réduction de I'oedéme plantaire aprés administration des
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doses différentes du mélange des huiles essentielles et du produit de référence utilisé (diclofénac
du SAIDAL
Médéa)

Les souris utilisées pour cette étude sont de souche NMRI (Naval Medical Research Institute)
ils proviennent de I'élevage de I'animalerie du SAIDAL Médéa. Les expériences ont été réalisées chez
des souris adultes, de poids compris entre 17g et 25g et ils ont été répartis au hasard en 8 lots

homogeénes de 3 souris, les souris ont jeuné pendant la nuit (18heures) avant I'expérimentation.

4.2 Mode opératoire

* Préparation de la carraghénine :
La préparation de la solution carraghénine a 1% a été faite par une dilution de 0.05g de
la carraghénine dans 5ml d’eau physiologique 1g 100ml d’eau physiologique

X 5ml d’eau physiologique

® On constitue 7 lots de 3 souris chacun :
> TO : On mesure pour chaque souris le volume initial (VO) de la patte postérieure.

(Figure 16)

Figure 16 : mesure le volume initial de patte postérieure de souris

> 0.05ML de solution a 1% de carraghénine a été injecte a chaque souris sous

I'aponévrose plantaire de la patte postérieure gauche (Figure17).
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Figure 17 : injection de la carraghénine

> T 30min : les produits ont été recus par gavage (Figure 18).

Figure 18 : Technique de gavage

® Un lot témoin : on recut I'eau distillée.

® Un lot essai n°1: le groupe de référence ont recu le diclofénac 0.5ml (7.5%).

® Un lot essai n°2 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 50% par gavage.
® Un lot essai n°3 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 25% par gavage.

®" Un lot essai n°4 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 12.5% par
gavage.

® Un lot essai n°5 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 6.25% par
gavage.

® Un lot essai n°6 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 3.125% par
gavage.
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® Un lot essai n°7 : on recut 0.5ml du mélange des huiles essentielles de 1.156% par
gavage.

La patte postérieure droite n'est pas traitée ; elle est considérée comme témoin.
L'évolution de I',edéme de la patte postérieure gauche par rapport a la patte postérieure droite
a été déterminée a 15min ,30min, 45 min, 60 min apreés l'injection de la carraghénine (Alaoui et
al, 1998).

4.3 Expression des résultats

Nous avons calculé pour chaque lot, la moyenne de I'augmentation de I'cedéme selon la formule :

[ Poids pate gauche (PPG) - Poids pate droite (PPD) ]

Le pourcentage d’augmentation d’cedéme permet de mettre en évidence la formation d’cedéme, il

est défini par la formule suivante

Vi-v0
<100
("7

%d’cedéme =

VO : volume ou I'épaisseur de la patte droite

Vt : volume ou I'épaisseur donné apres l'injection (15 min, 30 min, 45 min et 60min)

+ Le pourcentage d’inhibition de I'inflammation pour chaque lot traité par les différents
pourcentages du mélange et le médicament de référence, a été calculé en comparant la
moyenne de I'laugmentation de I'inflammation avec celle du lot témoin traité par I'eau
distillée.

« Le pourcentage d'inhibition de l'inflammation est calculé selon la formule suivante

reportée par (Saénz et al, 1998)

38



M (PPG — PPD)lot témoin— M (PPG — PPD)lottraité

%d Inhibition=
? M (PPG— PPD)lott émoin

100

39






CHAPITRE 03 RESULTATS ET DISCUSSIONS

1. Rendement des huiles essentielles

Le rendement en huile essentielle constitue un parametre clé pour évaluer la richesse
aromatique d’une plante et sa rentabilité potentielle pour un usage thérapeutique ou industriel. Il
est exprimé en pourcentage de la masse d’huile obtenue par rapport a la masse de matiére végétale
fraiche utilisée. Dans le cadre de cette étude, I'extraction par hydro distillation a été réalisée a partir
des parties aériennes (feuilles, tiges) d'Artemisia arborescens, et des feuilles d’Eucalyptus globulus
fraiches Le rendement des huiles essentielles a partir de la partie aérienne fraiche d Artemisia
arborescens est de 0,54 %.

Dans certaines études, des rendements relativement élevés ont été enregistrés pour cette espéce.
En effet (Kennedy et al ;2011) ont obtenu un rendement atteignant 1,2 % lors de I'extraction par
entrainement a la vapeur lors du stade floraison (juin-juillet) en Créte (Grece). De méme, Lo Presti
et al (2007) ont rapporté un rendement de 0,87 % pour I'espéce collecté auprés de Bejaia (Algeria)
en avril 2008. Ces résultats indiquent que, dans certaines conditions optimales, le rendement en
huile essentielle peut dépasser largement les valeurs généralement considérées comme moyennes.
Marongiu et al, (2004) ont montré que des échantillons récoltés en janvier au stade végétatif et en
juillet-ao(t au stade de floraison en Sicile (ltalie) donnaient des rendements en huile essentielle

variables (0,6-1,5 %), avec des différences marquées selon le stade

En ce qui concerne I'huile essentielle d'Eucalyptus globulus le rendement obtenu a partir de feuilles
fraiches, est de 2,0 %.

Ce résultat est cohérent avec les données de la littérature, qui rapportent des rendements en huile
essentielle d Eucalyptus globulus variant généralement entre 1,0 % et 3,5 %, selon les conditions de
culture, la période de récolte et la méthode d'extraction utilisée (Moura et al., 2012)

Le rendement élevé de I'Eucalyptus globulus peut étre attribué a sa forte concentration en
composés volatils, notamment le 1,8-cinéole, qui constitue le principal composant de son huile
essentielle et un composé abondamment présent chez les espéces du genre Eucalyptus (Batish et
al., 2008). De plus, la haute densité de glandes a huile situées dans les feuilles de cette espéce

contribue significativement a I'efficacité de I'extraction (Figueiredo et al., 2008)
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Le rendement en huile essentielle varie selon plusieurs paramétres. Par exemple, il dépend
fortement des conditions de culture, de la maturité des feuilles, de la saison de récolte ainsi que de
I'origine géographique (Elaissi et al., 2011).

D'autres facteurs influencent également le rendement, parmi lesquels :La nature de l'organe
végétal utilisé (feuilles seules ou parties aériennes complétes) (Figueiredo et al., 2008), la fraicheur
de la matiére végétale (Hajlaoui et al., 2009), Les conditions de distillation : durée, température, et
type d'appareil (Boutekedjiret et al., 2003), La densité des glandes sécrétrices contenant les
composés volatils (Figueiredo et al., 2008), Les conditions agro-climatiques : nature du sol, altitude,

saison, et ensoleillement (Zheljazkov et al., 2012).

2. Activité antimicrobienne

2.1. Activité antimicrobienne des huiles essentielles des deux espéces étudiées

Nous avons procédé a I'évaluation qualitative de I'activité antimicrobienne de nos huiles essentielles
sur cing bactéries (Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimirium, Pseudomonas
aeroginosa et Staphylococcus epidermidis) et trois champignons (Saccharomyces cerevisiae,

Aspergillus brasiliensis, Candida albicans), en utilisant la technique de I'aromatogramme.

Nous rappelons que la sensibilité au mélange des huiles essentielle a été évaluée par le diamétre
des zones d’inhibition comme suit : non inhibitrice (résistante) pour le diamétre moins de 9 mm,
légérement inhibitrice (peu sensible) pour un diamétre entre 11-16 mm, modérément
inhibitrice(sensible) pour un diameétre entre 16-20 mm, fortement inhibitrice (trés sensible) pour un
diamétre entre 20-29mm, et trés fortement inhibitrice (extrémement sensible) pour le diamétre
supérieur a 30 mm

Les résultats obtenus sont montrés dans les figures 19,20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, et dans le tableau
5)
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Figure 19 : Action des huiles essentielles d Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche d E. Coli

Figure 20 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Staphylococcus aureus

Figure 21 : action des huiles essentielles d Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Salmonella typhiriuem
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Figure 22 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Pseudomonas aeroginosa

Figure 23 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Staphylococcus epidermidis

Figure 24 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Saccharomyces cerevisiae.
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Figure 25 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Aspergillus brasiliensis

Figure 26 : action des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et Artemisia

arborescens sur la souche Candida albicans.
2.2. Activité antimicrobienne des mélanges des huiles essentielles

L'activité antimicrobienne d'un mélange de deux huiles essentielles (90%Eucalyptus globulus et 10%
Artemisia arborescens) a été évaluée en utilisant la méthode de diffusion sur disque. Une seule
dose du mélange a été appliquée sur les disques, et trois tests distincts ont été réalisés contre les
différentes souches microbiologiques. Les valeurs moyennes des diameétres des zones d’inhibition

sont présentés en millimetres (mm). (Tableau 5)

Tableau 5 :les diameétres des zones d’inhibition des souches utilisées
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HE testé Mélange des deux HE (90 % d’Eucalyptus Globulus
et 10 % d’Artemisia arborescens)

Zone inhibition Moyenne (mm)

Germes testé

E. coli 21+1.05
Staphylococcus 33.53+£8.98
aureus

Salmonella 18.13+3.09
typhiriuem

Pseudomonas 26.40£7.95
aeroginosa

Staphylococcus 60.87£16.40
epidermidis

Saccharomyces cerevisiae | 31.97+3.07

Aspergillus brasiliensis 18.53+6.13

Candida albicans 25.63+2.38

+ : Souches extrémement sensibles @ : Souche trés sensible : Souche sensible

D’apres les résultats représentés dans les figures nous constatons que le mélange des huiles
essentielles d’Eucalyptus globulus et d’Artemisia arborescens se caractérise par une bonne activité
antimicrobienne vis-a-vis les souches testées. Nous distinguons aussi que Staphylococcus
epidermidis(60.87mm) et aureus(33.53mm) (Gram+) et saccharomyces cerevisiae (31.97) sont les
souches hyper sensibles parmi les souches testés. (Figure 20, 23, 24)

Les deux souches E. Coli (21mm), Pseudomonas aeroginosa(26.40mm), (Gram-) et Candida
albicans (25.63mm), (champignons) sont peu sensibles. (Figure 19,22,26) En revanche, Salmonella

typhiriuem(18.13mm) (Gram-) et Aspergillus brasiliensis (champignons), (18.53mm), sont les
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souches la moins sensible par rapport aux autres souches. (Figure 21,25)

L’analyse des zones d’inhibition obtenues lors des tests a permis d’évaluer 1’activité antimicrobienne
du mélange étudié contre plusieurs micro-organismes, aussi bien bactériens que fongiques.

Concernant les bactéries Gram négatives, une activité modérée a été observée contre Escherichia
coli, avec une zone d’inhibition trés sensible de (21 mmz1, 05). Ce résultat indique que le mélange
possede un effet antibactérien, bien que limité, sur cette souche reconnue pour sa relative résistance
aux agents antimicrobiens. De méme, une activité sensible a été constatée face a Salmonella
typhimirium (18,13 mm16,13), confirmant une efficacité restreinte contre cette espece pathogene. En
revanche, le mélange a démontré une action tres sensible contre Pseudomonas aeroginosa (26,40
mmz=7,95), une bactérie fréquemment associée a des infections opportunistes et particuliérement
difficile a traiter en raison de sa résistance naturelle a de nombreux antibiotiques. Ce résultat est donc

jugé encourageant.
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Figure 27 : Diametres des zones d’inhibition moyennes (mm = écart type) induites par le
mélange des huiles essentielles (Artemisia arborescens et Eucalyptus globulus) sur les
différentes souches microbiennes testées
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En ce qui concerne les bactéries Gram positives, 1’activité du mélange s’est révélée globalement plus
importante. Une bonne inhibition a été relevée contre Staphylococcus aureus (33,53 mm8,98), une
espece pathogeéne majeure impliquée dans des infections cutanées et systémiques. Une efficacité
remarquable a été observée contre Staphylococcus epidermidis, avec une zone d’inhibition
extrémement sensible (60,87 mm+16,40), ce qui souligne un excellent potentiel antimicrobien contre
cette souche opportuniste.
L’évaluation de 1’activité antifongique a également donné des résultats intéressants. Le mélange a
montré une efficacité notable contre Saccharomyces cerevisiae (31,97 mmz3,07), mettant en
évidence un potentiel antifongique appréciable. Une activité sensible a également été observée contre
Candida albicans (25,63 mm=2,38), un pathogéne impliqué dans les infections a candidose,
confirmant 1’intérét du mélange dans la lutte contre ce type d’infections. En revanche, 1’effet
antifongique s’est avéré sensible contre Aspergillus brasiliensis (18,53 mmz6,13), un champignon
filamenteux, suggérant une activité moindre contre ce type de moisissures.
Dans I’ensemble, ces résultats indiquent que le mélange étudié présente une activité antimicrobienne
particulierement efficace contre les bactéries Gram positives, ainsi qu’une action antifongique
intéressante, notamment vis-a-vis des levures pathogenes.
La structure de leur membrane externe confere aux bactéries Gram négatives une résistance
intrinseque aux antimicrobiens. (Nikaido, 2003). Dans cette recherche, on a noté une activité
modérée contre Escherichia coli (21 mm) et Pseudomonas aeruginosa (26,4 mm). On connait ce
dernier pour sa résistance multiple naturelle, ce qui justifie la réaction mesurée malgré l'activité
manifeste (Poole, 2004). En ce qui concerne Salmonella typhimirium (18,13 mm), 'activité est restée
faible, une situation qui peut étre attribuée a sa faculté d'exprimer des pompes d'efflux et autres
meécanismes de résistance (Martins et al, 2013).
La raison pour laquelle l'efficacité contre les bactéries Gram négatives est assez restreinte peut-étre
due au fait que la majorité des composés actifs contenus dans les huiles essentielles sont plus
performants face aux parois épaisses et perméables des bactéries Gram positives (Burt, 2004). Les
résultats concernant les bactéries Gram positives sont particulierement prometteurs, en particulier
pour ce qui est de Staphylococcus aureus (33,53 mm) et Staphylococcus epidermidis (60,87 mm).
Ce résultat est particulierement marquant puisqu'il indique une sensibilité remarquable, confirmant
les informations de la littérature concernant 1'efficacité des huiles essentielles riches en 1,8-cinéole
(principalement présentes dans Eucalyptus globulus) contre les staphylocoques (Dorman etal.,2000 ;
Sokovic et al, 2010).
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Il est probable que 'efficacité accrue soit due aux composants bioactifs, en particulier le 1,8-cinéole
de I'Eucalyptus globulus et les sesquiterpénes de 1'Artemisia arborescens (Bachir et al.,2012). Cette
synergie est bénéfique contre les bactéries Gram positives, en particulier celles liées aux infections
de la peau et systémiques.

En termes d'activité antifongique, le mélange a démontré une efficacité marquée contre
Saccharomyces cerevisiae (31,97 mm) ainsi que Candida albicans (25,63 mm), un agent pathogeéne
associé aux infections fongiques chez 1'homme. Ces conclusions concordent avec les recherches
précédentes qui ont démontré l'efficacité antifongique des huiles essentielles dArtemisia et
dEucalyptus, particulierement contre Candida spp. (Sokovic et al., 2009 ; Mahboubi & Kazempour,
2014). Toutefois, 1'impact sur Aspergillus brasiliensis (18,53 mm) a été restreint, ce qui met en
évidence la résistance accrue des champignons filamenteux face aux huiles essentielles (Pinto et al,
2009).

L'identification de nouveaux antibiotiques pour combattre les bactéries résistantes a plusieurs
médicaments est une préoccupation globale majeure. Il est possible que certains composés
phytochimiques augmentent 1'efficacité des antibiotiques en créant une synergie avec ces derniers,
meéme s'ils sont inactifs individuellement. Cette synergie est fondée sur divers mécanismes, qui
viennent compléter leur activité antimicrobienne propre. Selon des recherches récentes, les extraits
végétaux possédent des qualités antimicrobiennes qui varient en fonction du profil de résistance des

bactéries. (Atef et al., 2019).

3. Test de toxicité:

Pour vérifier la toxicité des huiles essentielles une observation a été réalisée sur des animaux
apres un gavage. Nous avons noté un taux de mortalité intégral (100 %) dans les 48 heures qui ont
suivi 1'administration. Avant leur mort, les souris ont montré des indices cliniques significatifs, tels
qu'une décoloration (cyanose) autour du cou et sous la machoire, indiquant une grave détresse
respiratoire ou un probléme circulatoire urgent.

Ces résultats montrent que l'huile essentielle d Artemisia arborescens, a la quantité testée (50%), a
une toxicité aigué notable. On pourrait attribuer cette toxicité a certains éléments neurotoxiques
connus de cette espece, en particulier les cétones monos terpéniques telles que la thuyone,
mentionnée dans des publications pour ses effets toxiques. (Delétré et al., 2015)

La mort des souris dans les minutes ou les heures suivant I'administration a été liée a des traitements
a haute concentration (D1 (50%) ; D2 (25%) et D3 (12.5%)) indiquant un niveau de toxicité

significatif a des concentrations supérieures a 12,5 %. Cette découverte souligne l'importance du
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dosage qui doit étre bien équilibré afin de maximiser l'efficacité tout en minimisant les effets

secondaires.

4. Activité anti inflammatoire

La réaction inflammatoire au niveau des pattes postérieures gauches de toutes les souris, se
manifeste par I’apparition d’un cedéme plantaire exprimé en pourcentage. Les résultats de réduction
de cet cedeme sous 1’effet des huiles essentielles et du produit de référence (le Diclofénac) sont

montrés dans les figures (28,29)
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10

témoin lot 5 (D4) lot 6 (D5) lot 7(D6) lot (Ref)
Temoin = 21.47 %; lot 5(D4) = 15.83 %:; lot 6(D5) =9.3 %:; lot 7(D6) =11.75 %; lot 8(Ref) = 8.5%

Figure 28 : pourcentage d’cedéme de la patte gauche et patte droite chez des souris NMRI.

% de réduction
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Figure 29 : pourcentage de réduction d’cedéme de la patte gauche et la patte droite chez les

souris NMRI.

L'étude visait principalement a examiner l'effet anti-inflammatoire d'un mélange de deux huiles
essentielles (Artemisia arborescens et Eucalyptus globulus) a diverses concentrations, en le
comparant avec un médicament anti-inflammatoire standard (Diclofénac), en recourant au modele
d'cedéme induit par la carraghénine chez la souris NMRI.

Les observations ont révélé que l'administration de carraghénine a provoqué une inflammation
notable chez les souris de référence, avec un cedeme moyen s'élevant a 18.42 %, (figure 29) ce qui

atteste de la pertinence du modele inflammatoire employé.

4.1 Effet des différents traitements testés

Les résultats obtenus sont montrés dans les tableaux suivants :

v/ Lot 01 : le témoin (injection d’eau physiologique)

N° de Lepoids La pate Juste aprés Apres Apres  Aprés = Apres
souris postérieure  D’injection 15 mn 30mn 45mn 60mn
Des droite d’injection
souris
1 17 1.14 1.50 141 1.38 1.32 1.28
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2 18 1.18 1.49 1.40
3 19 1.18 1.69 1.56
v' Lot 02 : le traitement D1 (50%)
N° de Lepoids La pate Juste apres Apres
souris postérieure ’injection = 15mn
droite du
gavage
1 17g 1.2 1.58 1.33
2 22¢g 1.25 1.76 1.40
3 19¢g 1.22 1.66 1.36
v/ Lot 03 : le traitement D2 (25%)
N°de Le La Juste aprés Apres
souris poids pate P’injection 15mn
postérieure du
droite gavage
1 17g 1.2 1.58 1.33
2 22g 1.25 1.76 1.40
3 19¢g 1.22 1.66 1.36
v' Lot 04 : le traitement D3 (12.5%)
N°de Le La Juste apreés Apres
souris poids pate I’injection 15 mn
postérieure du
droite gavage
17¢g 1.21 1.38 1.28
19¢g 1.25 1.76 1.40
19g 1.17 1.66 1.29

RESULTATS ET DISCUSSIONS

1.37 1.35 1.32
145 1.38 1.36

Apres
30mn

Apreés
45mn

Apreés 60mn

La mort des souris

La mort des souris

Apreés
30mn

Apreés
45mn

Apreés
60mn

La mort des souris

La mort des souris

Apreés
30mn

Apres
45mn

Apreés
60mn

La mort des souris.
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v/ Lot 05 : le traitement D4 (6.125%)

RESULTATS ET DISCUSSIONS

N° de Lepoids La pate Juste aprés = Apres Apres
souris postérieure  I’injection 15 30mn
droite mn du
gavage
1 23g 1.22 1.68 1.50 1.28
2 17g 1.02 143 1.21 1.19
3 17g 1.15 1.50 1.45 1.33
v' Lot 06 : le traitement D5 (3.125%)
N° de Lepoids La pate Juste apreés = Apres Apreés
souris postérieure Pinjection 15 mn 30mn
droite du
gavage
1 18g 1.15 1.54 1.21 1.19
2 18g 1.18 1.66 1.23 1.21
3 18g 1.15 1.38 1.25 1.23
v/ Lot 07 : le traitement D6 (1.562 %)
N° de Lepoids Lapate Justeaprés Aprés 15 Apres
souris avant P’injection mn du 30mn
gavage
1 24g 1.20 1.35 1.50 1.44
2 25¢g 1.25 142 1.52 1.30
3 258 1.16 1.39 143 1.30

Apreés
45mn

1.25
1.08
1.26

Apreés
45mn

1.18
1.20
1.21

Apreés
45mn
1.27
1.28
1.27

Apreés
60mn

1.23
1.05
1.18

Apres
60mn

1.17
1.19
1.17

Apreés
60mn

1.23
1.26
1.20
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v/ Lot 08 : I’injection du diclofénac
N° de Lepoids Lapate Justeaprés Aprés 15 Aprés Apres Apres

souris avant I’injection mn du 30mn 45mn 60mn
gavage
1 20g 1.10 1.36 1.30 1.25 1.18 1.11
2 17g 1.19 1.50 1.25 1.22 1.21 1.20
3 17g 1.18 1.36 1.26 1.23 1.19 1.19

Le traitement le plus efficace était D5 (90% d Eucalyptus globulus + 10 d Artemisia arborescens a
une concentration de 3,125%), qui a réduit 1'eedéme de plus de 80%par rapport au controle. Etant
donné l'absence totale de toxicité observée (d’apres le test de toxicité qu’on fait au niveau du
laboratoire de toxicologie du groupe SAIDAL Médéa) ce résultat suggere un fort potentiel anti-

inflammatoire a cette concentration.

Le Diclofénac (traitement de référence) a permis une diminution significative de 1'cedéme, atteignant
environ 71.61%, confirmant son efficacité et permettant la validité du protocole expérimental.

Le traitement D4(90% d Eucalyptus globulus + 10 d Artemisia arborescens a une concentration de
6,25%) a démontré une réduction modérée de 1'cedeme d'environ 42%, mais il est toujours moins
efficace que traitement D5 Cela pourrait s'expliquer par un effet dose-dépendant inversé, ou une
concentration plus faible entraine une meilleure réponse thérapeutique.

Bien que non toxique le traitement D6 (90% d Eucalyptus globulus + 10 d Artemisia arborescens a
une concentration de 1,562%) a montré une réduction de 1'eedeme d'environ 40%, indiquant une

activité modérée qui est inférieure a celle de traitement D5 et du Diclofénac.

Dans le cadre de la recherche de synergies entre huiles essentielles a propriétés anti-inflammatoires,
plusieurs études ont mis en évidence 1’efficacité renforcée de certains mélanges. A titre comparatif,
le mélange des huiles essentielles de Thymus capitatus et de Rosmarinus officinalis, étudié par Ben
Hsouna et al. (2014), a démontré une activité anti-inflammatoire synergique notable. Testé sur un
modele d’cedeme de la patte induit par la carraghénine chez le rat, ce mélange a montré une
inhibition significative de 1’inflammation, comparable a celle de I’indométacine (anti-inflammatoire
de référence). L effet inhibiteur observé a été attribué a la richesse en composés bioactifs tels que le

carvacrol, le 1,8-cinéole et le camphre, capables d’agir sur plusieurs médiateurs inflammatoires
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comme les prostaglandines, 1’oxyde nitrique (NO) et certaines cytokines pro-inflammatoires. Ces
résultats suggerent que 1’association de deux huiles essentielles aux profils chimiques
complémentaires permettrait une action plus large et plus efficace contre les processus
inflammatoires, ce qui appuie 1’intérét de notre propre combinaison a base d Artemisia arborescens
et d Eucalyptus globulus

Dans une autre étude, le mélange des huiles essentielles d’Eucalyptus globulus et de Melaleuca
alternifolia (Tea Tree) a également montré une activité anti-inflammatoire intéressante. Selon Adams
et al. (2006), cette combinaison a permis de réduire significativement la production de NO et de
TNFa (Tumor Necrosis Factor alpha) dans des macrophages activés par le Lipopolysaccharide
(LPS), suggérant une modulation des voies inflammatoires par les monoterpenes oxygénés (comme
le 1,8cinéole) et les alcools terpéniques (comme le terpinen-4-ol). La synergie entre ces composés
permettrait une meilleure régulation de la réponse immunitaire sans toxicité importante, ce qui
conforte 1’intérét des combinaisons naturelles d’huiles essentielles a visée anti-inflammatoire.

Les huiles essentielles ont démontré une activité anti-inflammatoire prometteuse dans plusieurs
études in vivo. Elles sont utilisées dans la prise en charge de diverses affections inflammatoires telles
que la polyarthrite rhumatoide, les migraines et certaines formes d’anxiété (Bahr et al., 2018 ;
Ahmadifard et al., 2020). Leur application locale ou par inhalation permet de soulager la douleur et
la tension. Cependant, les mécanismes exacts responsables de cet effet anti-inflammatoire restent
encore peu élucidés, ce qui justifie la nécessité de recherches supplémentaires, notamment cliniques
et épidémiologiques. Des essais cliniques ont, par exemple, montré 1’efficacité des bains de bouche a
base d’huiles essentielles dans la réduction de la plaque dentaire et de la parodontite chronique. De
plus, certaines études, comme celle de Jafari et al. (2017), ont mis en évidence une diminution des
marqueurs inflammatoires (TNF-a, CRP) chez des patients diabétiques traités par des capsules
d’huile essentielle de Cuminum cyminum. Néanmoins, il demeure essentiel de mieux comprendre
1’absorption, la digestion et 1’impact global des PEO chez 1’homme (Jiinger et al., 2020 ; Navarra et
al., 2015), ainsi que de développer de nouveaux modeéles expérimentaux pour appuyer leur utilisation

clinique
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CONCLUSION

Dans le présent travail, nous nous sommes intéressées a I'évaluation des activités

antimicrobiennes, et antiinflammatoires des huiles essentielles de deux espéces Artemisia

arborescens et Eucalyptus globulus. Le mélange de ces deux huiles essentielles a été étudié aussi

L’activité antimicrobienne a été évaluée selon la méthode de diffusion sur un milieu nutritif. Les
résultats obtenus ont montré que les souches Staphylococcus epidermidis et aureus (Gram+) et
Saccharomyces cerevisiae se caractérisent par la plus forte sensibilité avec des moyennes de
diameétre d’inhibition de (60.87+16.40 ; 33.53+8.98 ; 31.97+3.07). Une sensibilité plus faible a été
noté par les deux souches bactériennes E. Coli, Pseudomonas aeroginosa (Gram-) et la souche
fongique Candida albicans (21+1.05 ; 25.63+2.38 ; 26.40+7.95) ; la faible sensibilité a été distinguée
par Salmonella typhiriuem (Gram-) et Aspergillus brasiliensis montrant des moyennes de diamétres
d’inhibition de 18.13+3.09 et de 18.53+3.09 respectivement. Ces résultats ont confirmé la puissance
de notre mélange et la capacité a inhiber la croissance de divers microorganismes pathogénes.

Pour l'activité anti-inflammatoire nos résultats montrent que le mélange d’huile essentielle d’
Artemisia arborescens et d'Eucalyptus globulus posséde une activité anti-inflammatoire
significative, surtout a une concentration de 3,125 % (D5), ou l'effet thérapeutique est maximal et
non toxique. Ces résultats sont encourageants et soutiennent des recherches supplémentaires,
telles que celles sur le mécanisme d'action, les tests in vitro et la création de formulations
thérapeutiques appropriées. Ces découvertes renforcent l'idée que les huiles essentielles
pourraient jouer un réle dans le développement de nouveaux traitements antimicrobiens, et méme
prévenir, traiter les différentes maladies inflammatoires en toutes sécurité.

Cette valorisation des HE ouvre la voie a de nouvelles perspectives dans la médecine

En définitive, I'avancement continu de la création de produits basés sur les huiles essentielles,

pourrait fournir des réponses innovantes pour le traitement des infections mortelles
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ANEXES

Annexes
v/ Matériel utilisé :
Verrerie Produits chimiques Appareilles

* Becher * Le milieu Mueller- * Agitateur

Deux Seringues gradué de  Hinton Bain marie

0.1 mlet 5ml est préparé pour le Balance Max 220g e
Seringue du gavage. repiquage des souches Balance de marque
« Seringue du gavage. bactériennes GEBERTINI

* La gélose Sabouraud, « Pied a coulisse.
milieu sélectif pour la

* Boite de pétri
* Mini flacon en verre

* Mini flacon en verre

culture des champignons
e Le bouillon nutritif pour
la réactivation et le
maintien des souches
bactériennes

* Eau distillée e Huile
essentielle d Artemisia
arborescens

* Huile essentielle
Eucalyptus globulus

Le gavage. Les souches microbiennes + les disques
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ANEXES

Figure 31 : technique utilisée pendant I'activité anti inflammatoire et anti
microbiennes

La pied a coulisse.

Agitateur Balance max 220g

Figure 32 : I'appareillage
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Tween 80. Milieu de culture (MH). Milieu de culture (SAB).

Les huiles essentielles Carraghénine 1% Diclofénac (solution)

Figure 33 : produit utilisé
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