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GLOSSAIRE

Antiseptique :Substance qui tue ou prévient la croissance des bactéries, champignons et

des virus (micro-organismes) sur les surfaces externes ou internes du corps.

Antispasmodique : Produit permettant de lutter contre les contractions musculaires

involontaires.
Désintoxiquant : Toute substance qui agit contre un poison.

Embaument :L'ensemble des techniques visant a conserver les corps des personnes mortes

dans un état plus ou moins proche de celui qu'ils avaient étant vivants.

Emollient : Terme médical désignant un médicament ayant pour propriétés d'amollir et de

détendre les tissus de 1'organisme.
Espaces interdigitaux : Espaces situés entre deux doigts ou entre deux orteils.
Galénique :Correspond a la forme de présentation d’un principe actif : sirop, comprimé,

créme...etc. qui est adaptée au profil d’absorption du médicament (par le sang, la peau, le
tube digestif....etc.) et a son mode de distribution dans 1’organisme.

Humectant : Substance qui maintient la teneur en eau d'un cosmétique dans son emballage et

sur la peau.
Hygroscopique : Capacité a capter des molécules d'eau.

Infiltration : Technique utilisée pour injecter un liquide dans l'organisme dans un tissu,

l'objectif est de mettre le médicament directement au contact avec la zone a traiter.
Lipophile : Composé soluble dans une maticre grasse.

Lymphotonique : Décongestionnant lymphatique lorsque ce dernier active la circulation au

sein du systeme lymphatique.

Occlusif : Empéchant I’évaporation de I’eau a la surface de 1’épiderme en formant une

pellicule qui agit comme une barriére imperméable supplémentaire.

Phytoalexines : Composé¢ antimicrobien, synthétisé et accumulé par la plante apres avoir été

exposée a des « microorganismesy.
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Supercritique : Etat de la matiere lorsqu'elle est soumise a une forte pression ou température.
Sédation : administration de drogue qui calme et diminue I’angoisse ressentie par 1’animal.

Tensioactif :Molécules amphiphiles, c'est-a-dire qu'elles présentent deux parties

de polarité différente, 1'une lipophile l'autre hydrophile (miscible dans I'eau) et polaire.

Thermorégulation : Mécanisme qui permet a un organisme (ou a un systéme) de conserver

une température constante.

Transdermique : Diffusion d'un médicament a travers la peau dans le corps via le sang ou le

lymphe grace a la chaleur corporelle et a la solubilité du produit.
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Résumé

L’objectif de cette recherche menée sur le cedre de I’Atlas (Cedrus atlantica
M.) est de formuler des crémes dermiques a base d’huiles essentielles du bois, des

aiguilles et des cones.

L’extraction de I’huile essentielle a été effectuée par hydro-distillation du bois,
des aiguilles et des cones. Le bois s’avere le plus riche en huile essentielle avec un

rendement de 0.62%.

L’¢évaluation du pouvoir cicatrisant des crémes dermiques formulées a base des
huiles essentielles du ceédre de 1’Atlas sur des brilures thermiques chez les lapins est
réalisée par le suivi de I’évolution de la cicatrisation par le calcul des pourcentages de

réduction des superficies des plaies.

Ces crémes dermiques formulées a base des huiles essentielles issues du cedre
de I’Atlas diminuent significativement les surfaces des plaies avec des taux de
réduction supérieurs a 50%. Qui sont statistiquement semblables au taux de réduction

avec la créme de référence (Madécassol®).

L’étude histologique de I’épiderme des lapins traités par les crémes dermiques
a base des huiles essentielles de Cedrus atlantica M. a montré une reconstitution

épidermique parfaite.

Mots-clés : Cedrus atlantica M., huiles essentielles, crémes dermiques, activité

cicatrisante, ¢tude histologique.



ABSTRACT

The objective of this research about Atlas cedar (Cedrus atlantica M.) is the

formulation of dermal creams containing wood, needles and cones essential oils.

The extraction of the essential oils was made by hydro-distillation. The wood is

the most rich in essential oil with a yield of 0.62%.

The evaluation of the healing power of dermal creams formulated with
essential oils of Atlas cedar on the thermal burns in rabbits is achieved by follow the

evolution of healing by calculating the reduction percentage of the scar area.

Dermal creams formulated with essential oils of Atlas cedar decrease
significantly surfaces wounds with a reduction rate higher then 50%. These rates are

statistically similar to the reference cream reduction rate (Madécassol®).

Histological examination of the rabbits skin treated by dermal creams
containing essential oils of Cedrus atlantica M. showed perfect epidermal

reconstitution.

Keywords: Cedrus atlantica M., essential oils, Dermal creams, healing activity,

Histological examination.
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Introduction

INTRODUCTION

Partout dans le monde, I’intérét pour la médecine traditionnelle s’accroit
constamment, vue le nombre de maladies qu’elle soulage & moindre colt. En effet
I’usage des plantes médicinales par les herboristes et certains chimistes a revalorisé la
médecine traditionnelle, a laquelle sont intégrées les connaissances de la biologie

moderne (ALI-DELILLE, 2013).

En Algérie, la médecine traditionnelle, trouve un accueil favorable auprés des
populations. Grace aux richesses des massifs forestiers en plantes médicinales
sauvages et spontanées. Parmi ces plantes médicinales, on trouve des plantes
arOmatiques qui sont utilisées pour les aromes qu'elles dégagent et les huiles

essentielles que 1'on peut extraire (ALI-DELILLE, 2013).

Certaines plantes médicinales sont dotées de propriétés cicatrisantes. Par
conséquence, elles agissent sur le revétement cutané en nettoyant les plaies, favorisant

ainsi la cicatrisation (CHAUMONT et MILLET-CLERC ,2011).

C’est dans ce but que s’inscrit notre travail qui consiste a évaluer 1’activité
cicatrisante des crémes dermiques formulées a base des huiles essentielles de Cedrus
atlantica M. Car selon (BALZ et al., 1999), ces derni¢éres possédent des propriétés

cicatrisantes.

Toutefois trés peu de recherches ont évalué les activités biologiques des huiles
essentielles du cedre de I1’Atlas, tel que Il'activité antibactérienne et [’activité
antifongique (ABERCHANE et al., 2003 ; SATRANI et al., 2005), I’activité antiviral
(LOIZZO et al., 2008) et I’activité antispasmodique (SAAB et al., 2005).


http://fr.wikipedia.org/wiki/Plante
http://fr.wikipedia.org/wiki/Ar%C3%B4me
http://fr.wikipedia.org/wiki/Huile_essentielle

Introduction

Notre étude vise a :

- La formulation de trois crémes dermiques a base des huiles essentielles
du bois, des aiguilles et des cones du cédre de 1’Atlas en suivant les
étapes de bonnes pratiques de fabrications.

- L’evaluation de I’effet cicatrisant des trois crémes dermiques en
comparaison avec une creme de référence sur des brulures cutanées chez
les lapins.

- L’évaluation histologique de la cicatrisation aprés traitement aux

différentes crémes dermiques.
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1.1. Huiles essentielles

La plupart des végétaux renferment des huiles essentielles, mais habituellement
en quantités infimes. Seules les plantes dites « aromatiques » en produisent en quantité
suffisante. Ces plantes appartiennent, le plus souvent, aux familles des Labiacées
(lavande, thym, menthe), des Apiacées (cumin, anis, fenouil), des myrtacées
(eucalyptus), des coniferes (pin, cedre, cypres, genévrier), des rutacées (citron,
orange, bergamote), et des lauracées (cannelle, camphrier) (LARDRY et
HABERKORN, 2007).

Les huiles essentielles sont des composés lipophiles, volatiles et liquides. Elles
sont extraites souvent de certains organes des plantes aromatiques (fleur, feuille,
écorce, racine et graine) (FESTY, 2012).

Le terme « huile » s’explique par la solubilit¢ de ces composés dans les
graisses et par leur caractére hydrophobe. Le terme « essentielle » fait référence
au parfum et a I’odeur plus ou moins forte dégagée par la plante aromatique (ANTON

et LOBSTEIN, 2005).

1.1.1. Utilisation des huiles essentielles a travers I’histoire
Les vertus curatives des huiles essentielles sont connues par les civilisations
anciennes disparues (Egypte ancienne, Chine ancienne et Gréce antique) et les
civilisations actuelles.

La premicre huile essentielle, celle de rose, a été extraite par le plus grand
médecin arabe du Moyen Age, Avicenne, qui fut le premier a mettre au point le
fonctionnement de I’alambic suite a des enseignements perses. Ce sont en effet les
Arabes qui sont considérés comme les vrais fondateurs de 1’aromathérapie. Peuple
voyageur, ils ramenaient des plantes aromatiques d’Asie pour les cultiver eux-mémes
sur tout le pourtour du bassin méditerranéen (COUIC-MARINIER et LOBSTEIN,
2013).

En Inde, les eaux aromatiques récupérées des alambics aprés distillation par

entrainement a la vapeur d’eau des plantes aromatiques sont utilisées depuis plus de
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7000 ans et consignées par écrit depuis 3 000 ans (COUIC-MARINIER et
LOBSTEIN, 2013).

Dés I’Egypte ancienne, Dutilisation des huiles essentielles, servaient a
I’embaument des momies avec des compositions dans lesquelles I’huile essentielle du
bois du cedre, tenait une grande place grace a ces propriétés antiseptiques (LARDRY et
HABERKOURN, 2007).

En Gréece antique, les soldats ne partaient jamais sans emporter une fiole de
I’huile essentielle de myrrhe pour étre préts en cas de blessures. Ce n’est que bien plus
tard que les remarquables propriétés antiseptiques et anti-inflammatoires des huiles
essentielles ont été démontrées, justifiant ainsi 'usage de certaines huiles essentielles
pour favoriser la cicatrisation des plaies (VALNET, 1984).

1.1.2. Localisation et lieux de synthése chez les végétaux

Les huiles essentielles sont produites dans le cytoplasme des cellules sécrétrices
et s’accumulent en général dans des cellules glandulaires spécialisées. Ce sont donc
des structures histologiques servant a leur synthese et a leur stockage (KALOUSTIAN
et HADJ-MINAGLOU, 2013). Ces dernicres (poils, poches et canaux sécréteurs)
peuvent étre situées le plus souvent dans les fleurs et les feuilles. Mais elles peuvent
aussi étre présentes dans le fruit, le bois ou encore dans la racine du végétal (LARDRY

et HABERKORN, 2007).

1.1.3. Role physiologique des huiles essentielles

Beaucoup de plantes aromatiques produisent des mélanges complexes d’alcool,
d’aldéhyde, de cétones et de composés terpéniques, désignés par le terme des huiles
essentielles. Ces huiles essentielles qui sont a 1’origine des parfums et des gouts,
possedent des propriétés répulsives a I’encontre des insectes et des animaux brouetteurs.
De nombreuses plantes qui sécrétent ce genre de mélanges réagissent aux attaques des
microorganismes pathogenes. Les mélanges émis sont dans ce dernier cas appelés «

phytoalexines » (HOPKINS, 2003).

Elles peuvent aussi attirer certains insectes pour favoriser la dispersion du

pollen et des graines (BAKKALI et al., 2008).
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1.1.4. Composition chimique des huiles essentielles

La composition chimique d’une huile essentielle est trées complexe. Elle peut
contenir entre 20 et 60 composants a des concentrations tres variables. L’identification
des constituants d’une huile essentielle avec exactitude est fondamentale, a la fois pour
vérifier sa qualité, expliquer ses propriétés et prévoir sa toxicité potentielle. Les huiles
essentielles sont généralement caractérisées par deux ou trois composants majeurs a des
concentrations assez ¢levées (BAKKALI et al., 2008).

Une huile essentielle renferme majoritairement des terpénes volatils qui
regroupent les lipides formé par combinaison d’au moins deux molécules de 2-methyl-
1,3-butadiéne. C’est une molécule a 5 atomes de carbone plus connu sous le nom
d’isopréne. L’huile essentielle peut renfermer aussi des dérivés aromatiques du

phénylpropane (GARRETT et GRISHMAN, 2000).

a) Composés terpéniques
Les terpeénes des huiles essentielles représentent des molécules d‘hydrocarbures
produites par de nombreuses plantes aromatiques. Ce sont des substances naturelles
organiques, volatiles (JAVILLIER et BOULANGER, 1960). Le chimiste Ruzika
proposa une nomenclature pour les dérivés isopréniques en fonctions du nombre d’unité
d’isopréne qui les constitue : monotérpénes (Cjy), Sesquitérpénes (C;s), Ditérpénes (Cap)

(OSWALD ,2006).

b) Composés aromatiques dérivés du phénylpropane
Les composés aromatiques posseédent un noyau aromatique qui est couplé a une
chaine de trois carbones. Ce sont des dérivés du phénylpropane qui varient en fonction

du radical (R) (MILPIED, 2009).
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Figurel : Structure de I’unité phénylpropane (DIDDEREN et al., 2008).

1.1.5. Méthodes d’extraction des huiles essentielles

Plusieurs techniques sont disponibles pour extraire des huiles essentielles a partir

des plantes aromatiques (BENJILALI, 2005). Quelques techniques seulement sont

présentées ci-dessous (Tableau I) :
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Tableau I : Différentes méthodes d’extraction des huiles essentielles

Méthode d’extraction

Extraction par entrainement a

la vapeur d’eau

Extraction par hydro-

distillation

Extraction au CO,

supercritique

Principe
Le matériel végétal est traversé par un courant de vapeur
d’eau. Les composés volatiles peu solubles dans 1’eau
sont entrainés et séparés apres condensation (ROUX et
CARTIER, 2007).
Cette méthode correspond a wune distillation qui
consiste a immerger la matiere végétale dans un ballon
rempli d'eau, placé sur une source de chaleur. Le
tout est ensuite porté a ébullition. La chaleur permet
I’éclatement des cellules végétales et la libération des
molécules odorantes qui y sont contenues. Les vapeurs
sont condensées dans un réfrigérant et les huiles
essentielles se séparent de 1’eau par une différence de
densité¢ (EL HAIB, 2011).
Il s’agit d’une méthode d’extraction des huiles
essentielles en utilisant le gaz carbonique (CO;) sous
une pression et une température supérieure a 31°c. Ce
gaz supercritique présente la particularit¢ de dissoudre
de nombreux composés organiques (BENETEAUD,
2011).

1.1.6. Activités biologiques des huiles essentielles

Les huiles essentielles ont une action globale sur la sant¢ humaine. Possédant

ainsi des propriétés antiseptiques et un pouvoir désintoxiquant (WILLEM, 2002).

Les huiles essentielles appliquées localement sur la peau aprés dilution dans

I’huile végétale présentent des propriétés bactéricides. Ce qui permet a la médecine

moderne de les utiliser a la place des antibiotiques (SCIMECA et TETAU, 2005). Les

huiles essentielles posseédent également des propriétés virulicides comme est le cas de
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I’huile essentielle d’arbre de thé qui a une activité antivirale contre le virus PR-8 (sous
type du HIN1) (GOETZ et GHEDIRA, 2012). Ces huiles peuvent étre aussi utilisées

pour traiter toute une gamme des infections pulmonaires, hépatiques, intestinales,

urinaires et rhinopharyngées (STEFLITSCH, 2008).

Par ailleurs, les autres propriétés biologiques des huiles essentielles sont
exploitées dans les préparations pharmaceutiques comme agent anti-inflammatoire et

antioxydant (FESTY, 2014).

Les huiles essentielles employées contre les infections de la peau ont des
propriétés cicatrisantes, dues a leur caractére lipophile qui permet leur pénétration a
travers la peau et par conséquence leur passage dans la circulation sanguine (ROUX,

2008).
1.1.7. Utilisations commerciales des huiles essentielles

Il existe une grande variét¢ d’huiles essentielles connues dans le monde.
Plusieurs milliers d’entre elles ont été caractérisées. Cependant, les huiles essentielles
commercialisées dans le monde sont destinées a quatre grands secteurs industriels :

» parfumerie cosmétique (la fabrication des parfums).
* parfumerie technique (savons, détergents).
+ alimentation (pour accentuer le golit des aliments et les parfumer).
* médecine (médecine douce).
Les huiles essentielles ont des applications tres variés (tableau II), dans différents

secteurs industriels (GARNEAU et al., 2005).
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Tableau II : Exemples de la diversité des applications des huiles essentielles

(GARNEAU et al., 2005).
Huile Parfumerie
. Alimentation Médecine
essentielle | cosmétique | technique
antispasmodique et
arome pour sauces
basilic parfum régulateur du
systeme digestive
arOme pour
savons, )
. arome pour boissons
citronnelle désinfectant, _
_ et sucreries _
¢loigne-les antioxydant
insectes
ardme pour boissons,
eucalyptus sucreries, cremes . )
anti-inflammatoire
glacées
ardme pour sucreries, antispasmodique,
géranium parfum )
chewing-gum relaxant
1.2. Peau et cicatrisation
1.2.1. Peau

La peau est un organe qui isole et protége I’organisme du milieu extérieur. Elle

est composée de plusieurs couches de tissus épidermiques pour mieux assurer notre

protection (GUIMBERTEAU et al., 2010). La peau a diverses fonctions :

La protection du corps contre des agents pathogenes de I’environnement

extérieur.

La thermorégulation, grace aux glandes sudoripares et aux vaisseaux sanguins.

La sensibilité (ex : douleurs), grace aux nerfs superficiels et aux terminaisons

sensoriclles (MOORE et DALLEY, 2001).
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1.2.1.1.  Structure de la peau
La peau est le plus grand organe du corps. Elle se subdivise en trois régions
superposees :
e L’¢piderme : C’est une couche cellulaire superficielle.
e Le derme: C’est une couche profonde de tissu conjonctif qui contient les
follicules pileux et leurs annexes.
e L’hypoderme ou tissu sous-cutané : Il est composé de tissu conjonctif, qui joue

le role de régulateur thermique et contribue a la protection de la peau.

Poil
Terminaisons Epiderme
nerveuses
Derme
Fibres de
collagénes
Tissus sous-
Glande cutanée ou
sébacée Hypoderme
Vaisseaux sanguins Muscle
et lymphatiques squelettique
Glande
sudoripare

Figure 2 : représentation schématique de la peau et de ses annexes

(MOORE et DALLEY, 2001)
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1.2.2. Cicatrisation

La cicatrisation est un phénomene biologique naturel et spontané. Elle met en
jeux des cellules sanguines et des médiateurs solubles. Les mécanismes et les phases
de I’évolution d’une plaie vers la guérison s’achévent par une cicatrice

(BENSEGUENI et al., 2007 ; HENRY et THOMPSON, 2004).

Le processus de cicatrisation se déroule en plusieurs phases qui se

chevauchent dans le temps:

- Phase vasculaire et inflammatoire : Elle correspond a la formation d’un caillot de
fibrine dans la plaie. Elle implique les plaquettes, les polynucléaires neutrophile, les
¢osinophiles et les fibroblastes. Ces dernieres assurent par la suite la détersion de
la plaie, dont I’intervalle de durée est de 10mn a six jours.

- Phase de réparation tissulaire dermique et épidermique aboutissant a
I’épithélialisation de la plaie. Estla phase qui correspond a la formation du tissu de
granulation qui dure environ dix jours.

- Phase du remodelage de la matrice extracellulaire et la maturation de la cicatrice.
Dans cette phase les vaisseaux sanguins s’organisent et des petites fibres nerveuses
réapparaissent (VENEREOL, 2005 ; LE NEN et al., 2013 ; DEREURE, 2012).

Le tableau suivant englobe les différents temps des phases de cicatrisation.

Tableau III : Les différents phases de cicatrisation (PELISSIER, 2005).

durée 10mn au 6™ jour 6"™ jour au 15"™jour 15°™ jour au 30°™ jour
Vasculaire et Epidérmisation ou Remodelage

Etape . . o e e
inflammatoire ¢épithélialisation

Nettoyage des plaies| Migration, multiplication et | Maturation et amélioration

Processus et formation de prolifération des cellules du tissu de soutien (tissu
caillot de sang épidermiques (kératinocytes)| conjonctif)
Eosinophile, )
Cellules mises en i Fibroblastes et
plaquettes Kératinocytes et les
jeu myofibroblaste

et les neutrophiles fibroblastes
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1.3. Emulsion

Une émulsion est une dispersion d’un liquide sous forme de fines gouttelettes
dans un autre liquide dans lequel il n’est pas miscible. La préparation obtenue doit étre
homogene et stable. Les émulsions sont appelées crémes (préparation de consistance
ferme) ou lait (Préparation de consistance fluide) (ALLO et al., 2005).
> le liquide sous forme de gouttelettes est qualifi¢ de phase dispersée, phase
discontinue ou phase interne.
> I’autre liquide est appelé phase dispersante, phase continue ou phase externe.

(figurel.11) (GUILLET et al., 2012).

Phase dispersee ou

discontinue ou interne

Phase dispersante ou
continue ou externe

Figure 3 : Emulsion : phase dispersée et phase dispersante
(GUILLET et al., 2012)
1.3.1. Types d’émulsions
I1 existe deux types d’émulsion :

a) Emulsions simples
Nous pouvons distinguer deux types d’émulsions simples

Emulsion hydrophile : La phase continue est aqueuse. Les gouttelettes d’huile sont
dispersées dans I’eau. 1l s’agit d’émulsion L/H ou O/W.
Emulsion lipophile : La phase continue est huileuse. Les gouttelettes d’eau sont

dispersées dans I’huile. Il s’agit d’émulsion H/L ou W/O.

10
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b) Emulsions multi-phases
I1 existe des émulsions H/L/H (figurel.12) (Les particules aqueuses sont dispersées
dans des gouttelettes d’huile, elles méme dispersées dans un excipient lipophile (ALLO
et al., 2005).
Les émulsions multiples sont une forme de protection des principes actifs fragiles
que I’on introduit dans I’huile ou dans 1’eau interne. Elles permettent théoriquement la
présence simultanée des principes actifs incompatibles entre eux. Enfin elles contribuent

a la libération plus lente des principes actifs (MARTINI et al., 2011).

Globule huileux

Fhase agueuse
externe

Gouttelette de
phase agueuse
inteme

Figure 4 : Emulsion H/L/H observée au microscope optique a contraste de phase

(GUILLET et al., 2012)

1.4. Etude générale du Cedre

Le Cédre est un végétal ligneux. Il présente une croissance monopodiale
orthotrope (un tronc unique et droit) (TOTH, 2005). Un arbre essentiellement
montagnard, le Cédre occupe actuellement des surfaces d’importances inégales qui
forment spontanément trois blocs géographiques distincts : Afrique du nord, Asie

mineurs et Himalaya (M’HIRIT et BENZYANE, 2006).

Le cedre a évolué vers une distinction en quatre especes montagnardes :

o (cdre de I’Atlas (Cedrus atlantica Manetti.) (figure 1.5)
e (e¢dre du Liban (Cedrus libani Barr.) (figure 1.6)
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e (Cedre de Chypre (Cedrus brevifolia Henry.)
e (edre de I’Himalaya (Cedrus deodora Loud.) (figure 1.7)

L
E
£
E
E
E
E
E
E
E
E
E
o
E—
e
S
I
b
E

Figure 5 : Cedre de I’Atlas Figure 6 : Cedre du Liban

(DUPERAT et POLESE, 2008) (TASSIN ,2012)

e O o

Figure 7 : Cedre de I’Himalaya

(LOSANGE, 2008)

12



Synthése bibliographique

Le tableau suivant nous renseigne sur les différentes caractéristiques botaniques

et biogéographiques des quatre espéces de cédre :

Tableau IV : Caractéristiques botaniques et biogéographiques des quatre espéces de

cédre (FARJON, 1990 et TOTH, 2005)

Espéce

Localisation

Superficies

des cédraies

Altitude

Bioclimat

Taille des

aiguilles (cm)

Longueur des
cones
(cm)

période de

pollinisation

Ceédre de
I’Atlas

Maroc, Algérie

170.000 ha

1500 m

Subhumide a

trés froid

1a25

5a8

Mi-septembre

Ceédre de
Liban
Turquie,

Liban, Syrie

160.000 a
500.000 ha

1300 m

Subhumide a

trés froid

1a3.s

8al2

Mi-septembre

Cédre de Chypre

Chypre

Quelques dizaines
d’hectare

800 a 1300 m

Subhumide et

frais

05al5

5a10

Début septembre

Cédre de
I’Himalaya

Afghanistan, Inde

500.000 ha

2000 a 3000 m

Grande variabilité

2a6

7al3

Début

Novembre

13
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1.4.1. Cedrus atlantica M.
1.4.1.1. Description botanique

Cedrus atlantica M., (Arz El Atlas ou Sdil) est une espéce forestiere des
montagnes de I’ Afrique du Nord (Algérie et Maroc). Il peut atteindre 40m de hauteur et
3m de diametre. Son port est pyramidal et s’élargit avec une cime aplatie pour les vieux
arbres. Son écorce est lisse et gris clair craquelée (fissuré). Les bourgeons sont petits et
gris jaunatres. Les aiguilles persistantes sont grises bleues réparties par touffes de 30 a
40 le long des branches. Le cone résineux est de couleur pourpre violacée avec un
sommet souvent tronqué. Il est formé d’un ensemble d’écailles sous lesquelles les
graines mdrissent lentement. Les cones s’effeuillent au vent dans la période de

dissémination et seul I’axe du cone persiste (SIZIANI, 2007).

Figure 8 : Cones du Ceédre de I’ Atlas Figure 9 : Feuillage du Cédre de I’ Atlas

(GALLEY etal., 2000) (GALLEY etal., 2000)

Figure 10 : Bois du Cedre de 1’ Atlas

(M HIRIT, 1999)
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1.4.1.2. Systématique
Selon EMBERGER (1960), la classification du Cedre de 1’ Atlas est la suivante :

Tableau V : Taxonomie du Cédre de 1’ Atlas
(EMBERGER, 1960)

Embranchement Spermaphytes
Sous Gymnospermes
embranchement
Classe .
Vectrices
Ordre Coniférales
Sous ordre Abiétales
Famille Pinacées

Sous famille
Abiétées

Genre Cedrus

Espece Cedrus atlantica Manetti.
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1.4.1.3. Répartition géographique du Cédre de I’Atlas

L’aire naturelle du Cedre de I’ Atlas occupe les montagnes de I’ Afrique du Nord,
plus précisément celles du Maroc et de 1’Algérie. Le cédre marocain se localise dans
deux régions bien distinctes : le Rif et le grand Atlas oriental. En Algérie, 1’aire du
Cedre de I’Atlas se répartit en quelques ilots (Aures, Ouarsenis, Djurdjura et Hodna)

(M’HIRIT et BENZYANE, 2006).

ESPAGNE

Mar Méditaransa

Dodan
Atlantique

ALGERIE

ALGERIE
£ Cécraes du A @ Cédrae del'Cuarsenis
@ Céardies du Moyen-Ates orientdl @ Cédraie du Qurdjura
) Cidrdes duMoyen-Alascentrd  etdes Babors

) Céardies du Haut-Ates oriental (@ Cédrdle des Aurés

Figure 11: Répartition naturelle de I’espéce du Cedre de I’Atlas
(M’HIRIT, 1999)
1.4.1.4. Huiles essentielles du cédre de I’Atlas

Le Cédre de I’ Atlas est une espéce aromatique susceptible de fournir des huiles
essentielles. Ces huiles sont utilisées dans différents domaines pour leurs propriétés

thérapeutiques et organoleptiques (EL HAIB, 2011).

Le tableau suivant englobe les compositions chimiques des huiles essentielles
du bois, des aiguilles et des cones du cedre de 1’Atlas, selon les travaux de

ABERCHANE et al., (2003) et DERWICHE et al, (2010).
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Tableau VI : Composition chimique des huiles essentielles du ceédre de 1’ Atlas

Type de I'huile
essentielle

Composées

a-himachéléne
Longifoléne
Tetradécane
Abietatrienne
o-himachiléne
y-cadinéne
p-himachéléne
B-vitivéne
oxydo-f-himachéléne
Déodarone
E-o-atlantone
Z-a-atlantone
E-a-atlantone
Transpinocarvéol
o-terpinéne
0-curcuméne
iso-caryophiléne
a-pinene
B-pinéne
Cyméne
Himachalol
Myrcene
1-epicubenol
Cadalene

Isocédranol
Cedrol
B-calacoréne
Germacrene
Terpinolene

Camphéne

Bois du cédre de | Aiguilles du cédre | Cones du cédre de
I’Atlas du Maroc de I’Atlas du I’Atlas du Maroc

(ABERCHANE et Maroc (DERWICH et
al., 2003) (DERWICH et al., 2010)
al., 2010)
10.87 4.15 -
0.35 - 0.15
0.70 - _

- - 1.00
6.89 7.62 -
1.95 3.02 -

33.81 9.89 -
0.85 - _
0.23 i _
7.7 - _

11.24 - _
5.9 - _
1.93 6.78 -

- 0.11 _

- 1.02 0.55
1.31 - _

- 3.14 0.22

- 14.85 6.66

- 1.35 -

- 1.05 -
7.11 0.10 -

- 0.15 13
2.70 - _
1.21 _ i
2.75 - i
0.57 - _
0.34 - _

- 3.52 :

- 0.38 3.10

- 0.23 2.15

17
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Les huiles essentielles du cedre de 1’Atlas sont des fongicides efficaces, non-
phytotoxiques. Car elles controlent la détérioration fongique de certaines épices
pendant leur stockage. Elles font partie également de la composition chimique de

certains lotions et shampoings traitants le cuir chevelu (BARDEAU, 2009).

Les qualités particulieres des huiles essentielles du cédre de 1’Atlas en
aromathérapie peuvent se résumé en: Lymphotoniques (décongestionnant
lymphatique), drainantes puissantes, lipolytiques puissantes (élimination des graisses),

régénératrices artérielles et cicatrisantes (SARROUY, 2013).
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I1. Matériel et méthodes

Nos essais expérimentaux se sont étalés sur une durée de sept mois (mars
2014 a septembre 2014 ). Ils ont été réalisés au niveau des structures suivantes :

e Laboratoire de PFE de la faculté des sciences et de la nature de I’université
de Blidal.

e Laboratoire des contréles physico-chimiques et microbiologiques de 1’unité
de production VENUS.

e Station expérimentale du département de vétérinaire de l'université¢ de
Blidal.

e Laboratoire d’histologie de 1’hopital Nafissa Hamoud de Parnet (CHU), a
Hussein dey-Alger.

I1.1. Matériel

I1.1.1. Matériel non biologique

Le matériel utilisé¢ au laboratoire (I'appareillage, la verrerie et les réactifs) est

mentionné dans 1’annexe A.
I1.1.2. Matériel biologique

a) Matériel végétal
Notre ¢étude a porté sur trois parties d’un arbre des montagnes de 1’ Afrique du
Nord de 1’Algérie, situé dans le parc national de Chréa. C’est le cedre de 1’Atlas
(Cedrus atlantica M.). Le matériel végétal a été récolté la matinée durant le mois de
Mars.
L’espece a été identifié selon la clef de détermination de QUEZEL et SANTA
(1962).

b) Matériel animal

L’évaluation de la cicatrisation par brilures, a été¢ effectuée sur des lapins

Albinos de souche néozélandaise provenant de 1’animalerie de I’institut Pasteur
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d’Alger (Annexe de Kouba). Les animaux choisis présentent les caractéristiques

suivantes :

e Poids: allant de 2.5 a 3kg.
e Sexe : male et femelle.
e Alimentation granulée.
e Boisson : eau de robinet.
Les conditions d’hébergements :
e Température : 20 — 27°¢
e [Eclairage: 12 h
I1.2. Méthodes
Durant notre étude, la majorité de nos essais expérimentaux a été refaite 3 fois,
afin de calculer la moyenne et I’écart-type.
I1.2.1. Extraction des huiles essentielles
Les huiles essentielles ont €té obtenues par hydro-distillation des différentes
parties étudiées du cedre de 1’Atlas (aiguilles, cones et bois). Une quantité du matériel
végétal a été immergée dans 1’eau dans le ballon de 1’appareil d’extraction (Clevenger).
Le tout a été porté a ébullition durant 4 heurs. Apres éclatement des cellules végétales,
les molécules odorantes sont libérées puis condensées au niveau du réfrigérant.
Les huiles essentielles récupérées ont été¢ conservées au froid, dans de petits

flacons opaques fermés hermétiquement, jusqu'a leur utilisation.

I1.2.2. Teneur en eau
La teneur en eau est la quantit¢ d’eau contenue dans la matiere végétale
fraiche. Elle est déterminée par un procédé¢ de séchage a I’¢tuve a 70°C BOURKHISS
et al., (2009). La teneur en eau est exprimée en pourcentage et calculée par la formule

suivante :

S
H%=TX 100
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H % : Teneur en eau exprimée en pourcentage.
Mf : Poids de I’échantillon en gramme avant le séchage.

Ms : Poids de I’échantillon en gramme apres le séchage.

I1.2.3. Rendement en huiles essentielles

Selon les normes AFNOR le rendement en huile essentielle est défini comme
étant le rapport entre la masse de 1’huile essentielle obtenue aprés extraction et la
masse de la matiere végétale utilisée avant 1’extraction. Le rendement en huile

essentielle est calculé par la formule suivante (AFNOR, 1986) :

!

R M x 100
HE = 1

Ryg: rendement en huile essentielle.
M': masse de I’huile essentielle obtenue en gramme.
M : masse de la matiere végétale séche utilisée avant 1’extraction en gramme.

I1.2.4. Préparation des émulsions a usage topique (Crémes dermiques hydrophiles)

La forme pharmaceutique choisie est celle d’'une émulsion hydrophile. La phase
externe est aqueuse dans laquelle les gouttelettes de la phase huileuse sont dispersées.
Les créemes hydrophiles constituent généralement la préparation de choix pour le
traitement local des pathologies cutanées. Elles peuvent étre appliquées sur une peau
humide et dans les espaces interdigitaux. (FORMULAIRE THERAPEUTIQUE
MAGISTRAL, 2010).
La formule de base est inspirée du formulaire thérapeutique magistrale (2010).
Selon la Pharmacopée Européenne, les préparations semi-solides (crémes) sont
destinées a étre appliquées sur la peau ou sur certaines muqueuses afin d’exercer une
action locale ou transdermique des substances actives (FORMULAIRE
THERAPEUTIQUE MAGISTRAL, 2010).
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I1.2.4.1. Choix des ingrédients pharmaceutiques(Excipients)

Les excipients sont des substances inertes qui s’associent au principe actif, afin
de constituer un médicament. Les excipients jouent un réle important dans la libération
du principe actif et la conservation son effet thérapeutique MATHIEU et
FONTENEAU, (2008). Les excipients utilisés lors de la formulation des trois crémes

dermiques sont consignés dans le (Tableau VII).
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Tableau VII : Composition chimique des crémes dermiques a base des huiles
essentielles du Cédre de 1’Atlas (JUNGERMANN et SONNTAG, 1991 ;
DU VIVIER, 1996 et LAFFORGUE et THIRAUX, 2008).

Nom INCI Caractéres  Point de Usages Concentration
fusion moyenne
Constituant de base dans les
Huile de liquide 38°-60°C crémes émollientes. Agent 15%
Vaseline liquide huileux occlusif.
Agent de durcissement,
Acide cristaux 69°-70°C partiellement neutralisé par le 4%

stéarique blancs tri-éthanol amine.

Agent de consistance dans les
Alcool Paillettes 46°-52°C  crémes. Améliorant la stabilité 4%
cétylique blanches. dans les émulsions L/H, présente
des propriétés émollientes
Alcool Granulé, Augmente la viscosité des 2%
_ 49°-56°C
Céto-stéarylique blanc. crémes

micro-billes

Macrogol 1000  de couleur  44-45°C  Agent de solubilisation pour les 5%
blanche. huiles essentielles et gélifiant
liquide
visqueux, Substance hygroscopique, 5%
miscible a 17-8 °C humectant et hydratant
Glycérine I’eau et a
I’alcool
Tri-éthanol liquide 20°-21°C  Régulateur de pH, il est utilis¢

amine visqueux, comme agent émulsifiant. pH=7
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I1.2.4.2. Etapes de préparation des trois crémes dermiques
Selon ALLO et al., (2005), le protocole de fabrication est celui d'une émulsion

classique. Le mode opératoire est le suivant :

] Préparation de la phase lipophile (huileuse) : Elle consiste a introduire des
quantités bien précises d'huile de vaseline (270g) , d'acide stéarique (60g) , de
Macrogol avec une quantité de 75g et des tensioactifs (alcool cétylique et alcool céto-

stéarylique) avec des quantités respectives de ( 60g et 3g ) dans un bécher.

L Préparation de la phase hydrophile (aqueuse) : Elle consiste a mélanger 1’eau

purifiée avec un volume de 325ml et la glycérine dans un bécher.

° les deux béchers contenant les deux phases sont mises séparément au bain-

marie & 70°C jusqu'a fusion compléte de tous les composés.

] Le mélange des deux phases est réalisé¢ a I’aide d’'un homogénéisateur (figure
B1), en versant en mince filet de la phase hydrophile dans la phase lipophile. Les deux

phases doivent étre a la méme température afin d’éviter la formation des grumeaux.

U L’émulsification est 1’étape qui permet de fractionner les gouttelettes de la
phase lipophile dans la phase hydrophile. Elle est réalisée a chaud a 1’aide d’un

emulsificateur (figure B2).

L A une température ambiante (25-30°C), les huiles essentielles des aiguilles, du
bois et des cones du Cedre de I’Atlas sont ajoutées séparément par un compte-goutte

sous une homogénéisation continue afin de préparer trois crémes dermiques différentes.

] Le Tri-éthanol amine a été ajouté sous une agitation modérée afin d’amener la

valeur de pH a 7.
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v Eau purifiée v Huile de vaseline
v Glyeéri v Acide stéarique
ycerine v Macrogole
v Les tensioactifs (alcool
R J— cétylique et cétostéarilyque)
)M \'\—a
lE ~ L

1-Préparation de la phase hydrophile 2- préparation de la phase lipophile

Bain-marie a 70°C jusqu'a fusion
compléte des composants

N
Mélanger les deux
phases
J
ﬁ «— Homogénéisation ]
WI! 4—[ Emulsification ]
—
Ajout de I’huile essentielle des
(cone, feuille ou bois) du Cedre N
de I’Atlas 3
Ajout de quelque goutte de
tri-éthanol amine (pH 7) >

| eee

ﬂ?ﬁ ) [ Conditionnement ]

Figure 12 : Etapes de fabrication des trois crémes dermiques
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I1.2.5.)Controle physico-chimique des crémes dermiques
La mise au point de la formulation d’un produit cosmétique est soumise a de
nombreux controles physicochimiques.
2.5.1) Détermination du pH
Cette mesure est effectuée a I’aide d’un pH-métre, aprés dilution de la créme a
un dixieme dans de I'eau distillée.

2.5.2) Viscosité

Le principe de mesure de la viscosité consiste a appliquer une force de
cisaillement a un produit, en le mettant en rotation mobile a une vitesse de20 tr/min a
une température de 25°C (PENSE-LHERITIER, 2014). Cette mesure a été¢ effectuée

a I’aide d’un viscosimeétre (figure B3 dans I’annexe B).

2.5.3) Evaluation de la stabilité et du vieillissement accéléré
Le controle de la stabilit¢ du produit est effectu¢ par observation du
phénomene de déphasage, par centrifugation a une vitesse de 4500 tr/mn pendant 30
mn.
2.5.4) Controle des caractéres organoleptiques
Le controle organoleptique consiste a 1’appréciation de 1’aspect, de la couleur

et de I’odeur des crémes dermiques.

I1.2.6) Controéle bactériologique des crémes dermiques
L’objectif de ce controle est de vérifier que les crémes dermiques préparées
répondent aux exigences microbiologiques spécifiées dans les monographies de la

Pharmacopée européenne, (MARTINI ET PEYREFITTE, 2008).

a) Dénombrement des germes aérobies totaux
Cet essai permet le dénombrement des bactéries mésophiles, des moisissures et
des levures. L'essai a été effectué dans des conditions d'asepsie rigoureuses, sous une
hotte a flux laminaire (lampe UV). L’analyse des échantillons a ét¢ faite par la
technique de dénombrement sur plaque (ensemencement en profondeur)

(PHARMACOPEE EUROPEENNE, 2013).
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° Examen des échantillons

Les étapes du dénombrement des germes aérobies totaux sont les mémes pour
les trois crémes dermiques.

La préparation de la solution mére a été effectuée par dissolution de 10 g de la
créeme a analyser dans 90 ml de diluant neutralisant.

Dans une boite de petri vide, une quantit¢ del ml de la solution mere a été
déposée puis 10ml de gélose liquide PCA (Plate Count Agar) ont été ajoutée pour le
dénombrement des bactéries mésophiles selon la norme Algérienne (ISO 8287).

Pour la détection des levures et des moisissures, les mémes €tapes sont suivies
en utilisant cette fois ci le milieu Sabouraud dextrose-gélosé liquide (SDG) selon la

norme Algérienne (ISO 8285).

[ Solution mére (10™7) ]

s
¢

E._ﬂ_ — i

1’&_|out .de !a Ajout de la
gélose liquide gélose liquide
_> 4_
PCA v v SDG
—~— N
—_—

Incuwation Incuwation

30°C+ 2.5°C 25°C+ 3°C
Pendant 3 jours Pendant 5 jours

Figure 13 : Dénombrement des germes aérobies totaux par la technique

d’ensemencement en profondeur
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b) Dénombrement des germes spécifiques
» Recherche des entérobactéries

Les étapes du dénombrement des entérobactéries sont les mémes pour les trois
crémes dermiques.

Une quantit¢ de 10g de la créme a été analyser diluée dans 90ml du milieu
nutritif liquide aux peptones de caséine et de soja. Le tout est incubé a 25°C pendant 2
heures. Aprées agitation, un volume de 1 ml du milieu préparé est inoculé dans 10 ml du
milieu liquide d’enrichissement MOSSEL. Apres incubation a 35°C pendant 18 a 48 h,
un ensemencement a été réalisé sur milieu d’isolement gélos¢é VRBG (bile-violet-rouge
au glucose) a I’aide d’une pipete pasteur. L’incubation a été effectuée a 35°C pendant

72h selon la pharmacopée Européenne(2013).

Tableau VIII: Recherche des germes pathogenes responsables des infections cutanées

Parameétre Milieu de culture incubation Observation
présence de
, . . .
Recherche d {Eschertchta Mc Conkey 35°C pendant 24 4 72h colonies
coli rouges
présence de
colonies
Recherche de 35°C pendant 72h. Pigmentées
Pseudomonas aeruginosa Cétrimide en jaune-
vert
Recherche de presence g
colonies
Staphylococcus aureus Clhipen 35°C pendant 24 h plgmentees
en jaune

Les résultats sont exprimés en unité¢ formant colonies (UFC), selon les
normes spécifiées par les monographies de la Pharmacopée Européenne (2010) :
e Nombre de UFC observé < niveau cible: produit conforme

e Nombre de UFC observé > niveau cible: produit non conforme

28



Materiel et méthodes

I1.2.7. Activité cicatrisante
2.7.1. Test de cicatrisation des briilures
Ce test a été réalisé sur 9 lapins albinos (male et femelle) répartis en trois lots.
Le principe consiste a 1’application du produit a tester et du produit cicatrisant de
référence sur les brilures préalablement provoquées (BOUSSAFSAF, 1993).
a) Mode opératoire

- La veille de I’application du produit a tester, tous les lapins ont été tondus sur
toute la partie dorsale parallele a I’axe vertébrale, par une tondeuse électrique afin de
dégager une surface d’environ 20 % 8 cm. La surface rasée a été¢ nettoyée avec de
1'éthanol 70%.

-Le jour du test , les animaux ont €té anesthésiés par injection intramusculaire
de Calmivet® (Acepromazine 0.4% ;0.4 mg/kg, LM.) et de kétamine (0.3 mg/kg)
sur le flanc droit, afin de provoquer une bonne sédation.

- L’anesthésie a été complétée par une infiltration d’un anesthésique local
Xylocaine®™ (Lidocaine 4 20 mg/ml) au niveau des surfaces a briler.

- Les lapins ont été brilés a 1’aide d’une masse lot (tige métallique a base
circulaire de 2 cm de diametre) qui a été chauffé au bain marie pendant 3 min a une
température de 100°C, afin de provoquer une brtilure.

- les briilures ont été appliquées a six endroits espacés de 5 cm répartis sur les
deux cotés situés a environ 4 cm de la ligne médiane dorsal, allant de la téte vers la
queux.

- Le traitement des brilures a été fait par application de 0.7g de chaque créme
dermique de facon biquotidienne (matin et soir) pendant 30 jours.

- Les lapins ont été pesés chaque jour durant toute la période du traitement.

. La premiere brilure a droite et la troisiéme brulure a gauche des lapins
des trois lots ont été traitées avec le produit de référence Madécassol®
(Hydrocotyle a 1%).

o Les deuxiémes brilures a droite et & gauche des lapins des trois lots ont

été traitées avec le placébo (créme neutre).
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. La troisieme brilure a droite et la premicre brulure a gauche des lapins
du 1 lot ont été traitées par la créme dermique a base de I’huile essentielle du
bois (0,3 %) du cedre de 1’Atlas.
o La troisiéme briilure a droite et la premiére brilure a gauche des lapins
du 2™ lot ont été traitées par la créme dermique & base de I’huile essentielle
des aiguilles (0,3 %) du cedre de I’ Atlas.
. La troisieme brilure a droite et la premicre brilure a gauche des lapins
du 3™ lot ont été traitées par la créme dermique a base de I’huile essentielle
des cones (0,3 %) du cédre de 1’ Atlas.

- Les cicatrices ont été photographiées le 5™, le 10°™, le 20™ et le 30™

jour apres rasage des poiles adjacents.
- La superficie des plaies a été¢ évaluée par la reprise des bordures des
cicatrices sur papier calque.
- Le calcul des superficies (cm?®) des cicatrices, a été fait a aide d’un

logiciel AUTOCAD 2007.

Ca : créme a base d’huile essentielle des aiguilles
Cb : créme a base d’huile essentielle du bois

Cc : créme a base d’huile essentielle des cones
Mad : Madécassol®

Pla : Placébo

Figure 14 : Localisation des plaies : (a)Lapin du 1 lot, (b) lapin du 2°™ lot, (c) lapin
du 3™ lot
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b) Résultats
La superficie des cicatrices de chaque jour et de chaque lot traitées par
la méme créme est représentée par la moyenne arithmétique des six essais
effectués.
Le pourcentage de réduction de la cicatrice est calculé selon I’équation

suivante :

Sj1-Sjn <
Sj1

% de réduction de la plaie = 100

Sji : Surface de la plaie au jour 1.

Sjn: Surface de la plaie au jour n.

2.7.2) Etude histologique
Les méthodes suivies durant cette étude sont celles décrites par CATALA et al.,

(2008) et PATIL et al., (2012).

-Des sections de la peau des lapins ont €té coupées et immédiatement mises dans
des solutions de formol a 10% pour fixer les échantillons de la peau jusqu'a leur
utilisation.

-Les échantillons ont été déshydratés avec une séquence de bain d'éthanol a
concentrations croissantes (€thanol 80°, éthanol 95°, éthanol 100°) pendant 3 min
chacun. L’intérét de la déshydratation est d’éliminer le fixateur.

-L’éthanol est ensuite remplacé par des solutions de xyléne (xyléne 95° et xyléne
100°), miscible a (1v/1v) paraffine pendant 30 min avec un automate a inclusion.

-Une fois imprégnés, avec de la paraffine pendant 24h. Les échantillons ont été
ensuite introduits dans des moules remplis de paraffine chauffée, a un point de fusion
de 60°C afin de solidifier les échantillons. Aprés, des coupes de 5 um ont été

effectuées avec un microtome.

-Les coupes ont été placées dans un bain marie a une température (43-45°C) puis

étalées sur des lames.
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-Le séchage des lames a été réalisé dans une étuve a une température de 45°C

pendant une heure.

-La coloration des coupes a été faite a base de 1’hématoxyline et de I’€osine, en
passant par le déparaffinage des lames avec deux bains d’alcool (éthanol 80° et éthanol
100°) pendant 3 minutes chacun, et deux bains de xyléne (xyléne 95° et xyléne 100°)
pendant 5 minutes chacun. A la fin les lames ont été rincées a I’eau courante pendant
5 min.

- Apres coloration des lames a 1’hématoxyline (3 a 5 minutes), ces derniéres ont
¢été rincées a ’eau courante durant 5 min. Ensuite les lames ont été introduites dans le
colorant d’éosine pendant 30 secondes et rincées a I’eau courante durant 5 min. le
séchage des lames a été effectué a 1’étuve a 45°C.

-Le montage des échantillons a été effectué entre lame et lamelle avec une résine
synthétique.

- L’observation microscopique des échantillons a été réalisée au G : 100x.

2.7.3) Analyse statistique

L’¢étude statistique a été réalisée par un logiciel de statistique : SPSS Statistics
17.0. Afin d’évaluer 1’évolution du processus de cicatrisation, nous avons effectué¢ en
premier lieu une comparaison entre les valeurs moyennes des pourcentages de
réductions des plaies traitées par les crémes dermiques chez les lapins du méme lot.
Et en deuxiéme lieu nous avons effectuée une comparaison entre les valeurs
moyennes des pourcentages de réductions des plaies traitées par les trois crémes
dermiques a base de I’huile essentielle (du bois, des aiguilles et des cones) chez les
lapins des trois lots. Les pourcentages de réductions exprimés en moyenne ont fait
I’objet d’une analyse de variances & un seul facteur pour le 30°™ jour seulement,

avec un seuil de signification a = 0,05 %. Cette analyse a ¢ét¢ complétée par le test de

comparaisons multiples post-hoc (Tukey).
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3.1. Matieres végétales et huiles essentielles

Afin de déterminer les rendements en huiles essentielles par rapport aux
maticres végétales s€ches, nous sommes passé par le calcul de la teneur en eau du bois,

des aiguilles et des cones.
3.1.1. Teneur en eau

Les résultats de la détermination de la teneur en eau sont consignés dans les

figures suivantes :

[+ 3]

Aiguilles Bois

Cones

Figure 15 : Teneurs en eau de la matiere végétale : (a) aiguilles, (b) bois,
(c)cones.
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La détermination de la teneur en eau des différentes parties de Cedrus atlantica
M. (aiguilles, bois et cones) a révélée des pourcentages faibles qui correspondent
respectivement a 25.08% + 2.40, 16 % + 2.51 et 9.49 % + 2.17 (figure 3.1) (tableau D1,
D2 et D3 dans I’annexe D).

Ces résultats indiquent que les pourcentages d’eau sont plus faibles au niveau
des cones et du bois. Ceci est probablement di a la présence importante des structures
secondaires au niveau de ces derniers. Ce qui présente un impacte sur la teneur en eau.

Selon RAVEN et al., (2011), le bois du ceédre contient des cellules mortes
dépourvues de cytoplasme, de type trachéides aréolés ( xyléme secondaire). Et selon
FADY, (2009), le bois se durcie et se lignifie tout en évoluant. Ce qui va diminuer sa
contenance en eau.

Toutefois selon TOTH, (2005), la faible teneur en eau dans les cones résulte du
phénomene de déshydratation qui engendre leur maturité morphologique et également

leur désarticulation.
3.1.2. Rendements en huiles essentielles

Aprés 4 heures d’extraction des huiles essentielles par hydro-distillation a

I’aide d’un appareil Clevenger, nous avons obtenus les rendements suivants :

Tableau IX : Rendements en huiles essentielles du cedre de 1’ Atlas

Poids de la Poids de la Poids de
matieére végétale| matiére végétale I’huile Rendement%
fraiche (g) séche (g) essentielle (g)
Huile essentielle
200 168.00 1.050 0.620
du bois
Huile essentielle
200 149.84 0.093 0.062

des aiguilles

Huile essentielle
des cones 200 181.02 0.730 0.403
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Les résultats (tableaulX) dévoilent que le rendement en huiles essentielles varie
en fonction des parties considérées. Il est plus élevé au niveau du bois (0.62%) suivi
par celui des cones (0.403%). Alors que la plus faible proportion est signalée au niveau

des aiguilles (0.062%).

L’¢étude entreprise au Maroc par SATRANI et al., (2005), réveéle un rendement
plus important en huile essentielle du bois du cédre de 1’Atlas (2.78%), en comparaison
avec celui obtenu dans notre travail (0.62%). Par ailleurs, le rendement en huile
essentielle des cones reste comparable a celui trouvé par LOIZZO et al. (2008) sur

I’espece du cedre de Liban (Cedrus libani), dont le rendement est de 0.41%.

L’étude entreprise en Algérie sur le rendement en huile essentielle des aiguilles
de Cedrus atlantica M. par BOUDARENE et al., (2004) dans la région des Aures et
du Djurdjura a dévoilée des taux tres €élevés. Ces rendements qui sont respectivement
de (1,2%) et (1,7%) sont largement supérieurs au rendement obtenu lors de notre

étude (0.062%).

Selon VARGA et al., (2003), les différences rencontrées dans les rendements
en huiles essentielles sont probablement liées aux facteurs climatiques, géographiques

et la période de cueillette de la matiere végétale.
3.1.3. Caractéres organoleptiques des huiles essentielles

Les caractéres organoleptiques des huiles essentielles du bois, des aiguilles et
des cones, sont présentés dans le tableau X:

Tableau X : Caractéres organoleptiques des huiles essentielles du cedre de I’ Atlas

Huile essentielle du bois Jaune Douce, boisée et Liquide visqueux
agréable
Huile essentielle des Incolore a Odeur forte,
aiguilles Jaune péle caractéristique de Liquide visqueux
I’espéce

Huile essentielle des
cones Incolore a jaune odeur résineuse Liquide visqueux
pale
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Selon POIRET (2010), les huiles essentielles obtenues de la méme espece du
Maroc sont décrites comme liquides, visqueuses, de couleur jaune pale avec une
odeur caractéristique de I’espéce, qui reste comparable a celle du santal, avec une

odeur balsamique et trés agréable.

3.2. Controle physico-chimique des crémes dermiques

La formulation officinale des crémes dermiques a base des huiles essentielles
du bois, des aiguilles et des cones du cedre de 1’Atlas, mises en ceuvre au cours de ce

travail (Figure 3.2), a été accomplie en respectant les régles de BPF (bonne pratique de

fabrication).

Figure 16 : Crémes dermiques a base des huiles essentielles (a) bois, (b) aiguilles et

(c) cones de Cedrus atlantica M. (0,3 %)

3.2.1. Potentiel d’hydrogéne des cremes dermiques (pH)

Le pH de la peau est légerement acide et se situe entre 5.2 et 7.0, d’ou la

nécessité de formuler des cremes dermiques a pH neutre.

L’examen au pH-metre a une température de 30°C a révélé respectivement un
pH de 6.40, 6.43 et 6.87 pour les trois crémes dermiques a base des huiles essentielles

du bois, des aiguilles et des cones du cedre de 1’ Atlas.
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3.2. 2.Viscosité (1)

L’examen de la viscosité des crémes formulées a base d’huile essentielle ne
présente pas de différence en fonction de 1’organe a partir du quel elle a été issu. En

effet, la viscosité des crémes dermiques & une vitesse de 20 tr/mn a 25°C est de 60.10°

cP.s

3.2.3. Evaluation de la stabilité

La centrifugation a vitesse constante (4500 tours/mn) durant 30mn n’a
révélée aucun phénomeéne d’instabilité ( pas de déphasage ) pour les trois crémes.
Selon BROSSARD et al., (2009), la stabilit¢ d’une créme est en relation avec la

conservation de cette derniére jusqu'a son utilisation.
3.2.4. Détermination des caractéres organoleptiques des crémes dermiques

Les crémes dermiques obtenues présentent une odeur Iégérement parfumée, un

aspect homogene et une coloration blanche.
3.3. Controle de la qualité microbienne des crémes dermiques

Les résultats du contrdle de la qualité microbienne des crémes dermiques a
base des huiles essentielles du bois, des aiguilles et des cones sont présentés dans le

tableau XI.
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Tableau XI : Résultats du controle microbiologique des crémes dermiques a base des

huiles essentielles du bois, des aiguilles et des cones du cédre de I’ Atlas

Créme a base d’HE

Bois Aiguilles | Cones Norme Norme de la
Germe recherché Algérienne pharma,copee
Européenne
Germes mésophiles aérobics 00 00 00 <1000 UFC /ml
totaux -
80 10 00 <100 UFC/ml
Moisissure et levure UFC/ml | UFC/ml .
00 00 00 <10 UFC/ml
Entérobactéries .
00 00 00 00
Escherichia coli =
00 00 00 00
Pseudomonas aeruginosa .
00 00 00 a 00

Staphylococcus aureus

Pour les germes aérobies mésophiles totaux (GAMT) , aucune croissance n’a
été décelée au bout des trois jours d’incubation dansla géloses PCA pour les trois
cremes . Concernant les germes spécifiques (Entérobactéries, Escherichia coli,
Pseudomonas aeuginosa et Staphylococcus aureus) (photos dans I’Annexe C) aucune
croissance microbienne n’a été constatée pour les trois cremes. Selon DREWICH et
al., (2010), I’huile essentielle des aiguilles du cédre de 1’ Atlas riches en monoterpénes
hydrocarbonés (a-pinéne) ont démontré un potentiel d’activité antibactérienne vis-a-vis

des bactéries responsables des infections cutanées.
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Selon SATRANI et al., (2005), le pouvoir bactéricide de 1’huile essentielle du
bois est dii a sa composition chimique qui est riche en alcools terpéniques (himachalol,

cédrol, isocedranol et 1-epicubenol).

Pour le dénombrement des moisissures et des levures (DMLT) dans le milieu
saboraud dextrose-gélosé (photos dans I’annexe C), une croissance fongique de 10
UFC/ml et de 80 UFC/ml a été décelée respectivement pour les crémes dermiques a
base des huiles essentielles des aiguilles et du bois. Aucune croissance fongique n'a été

apercue pour la créme dermique a base de I’huile essentielle des cones.

Selon ABERCHANE et al, (2003) ’huile essentielle du bois du ceédre de

I’Atlas posseéde une activité bactéricide et un faible pouvoir antifongique.

Ces résultats confirment que les huiles essentielles sont employées en tant
qu’agents conservateurs grace a leurs propriétés antimicrobiennes, qui permettent

d’augmenter la durée de conservation du produit (FILLATRE, 2011).

3.4 Essais pharmacologiques
3.4.1 Evaluation de I’évolution pondérale chez les lapins

Les résultats obtenus apres la pesée des lapins pendant 30 jours sont reportés
dans la figure ci-dessous :
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Figure 17 : Evolution pondérale chez les lapins des trois lots

Les courbes de la figure 17, nous dévoiles qu’il y’a une diminution pondérale
chez lapins des trois lots. Cette diminution est moins importante chez les lapins du 3°™
lot. Elle a atteint son maximum le 15°™ jour avec un pourcentage de 2.00%:+0.001
(tableau D4 dans I’Annexe D). Chez les lapins du 1% lot et du 2™ lot nous avons
enregistré des diminutions pondérales semblables et plus importantes que chez les
lapins du 3°™ lot, avec des pourcentages de 7.37%+0.0016 et 7.25%+0.0020 durant le
15 jour et le 14°™ jour respectivement. Nous avons constaté aussi que les lapins des
trois lots ont connu une baisse de poids durant la premiére quinzaine de la période de
Héme

traitement et une augmentation de poids durant la quinzaine pour atteindre les poids

initiaux a la fin du mois (Annexe D, Tableau D4).

Cette diminution de poids chez les lapins des trois lots peut étre expliquée par
le choc thermique que ces derniers ont subie le 1% jour de I’expérimentation. Selon
CANO et al., (2006), le choc thermique cutanée (brilure), entraine des réactions
excessives du métabolisme et un déséquilibre endocrinien. D’aprés DARCHE (2010),
ce déséquilibre provoque ainsi une sécrétion des hormones de stress comme ’adrénaline
par la glande surrénale. Ce qui engendre un déstockage (lipolyse) des réserves adipeuses

de I’organisme par activation d’une lipase hormono-dépendante LHD.
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3.4.2. Evaluation pharmacologique de la cicatrisation

Afin d’interpréter les résultats obtenus apres ’application journaliére des
cinq cremes dermiques (Madécassol®, Placébo et les crémes dermiques a base des
huiles essentielles du bois, des aiguilles et des cones du cédre de 1’Atlas ), nous avons
calculé les moyennes des surfaces des plaies (droite et gauche) traitées par la méme

créme pour les trois lapins de chaque lot ( six essais pour chaque créme de chaque lot).
3.4.2.1. Evaluation du processus de cicatrisation chez les lapins du 1° lot

Les courbes de la Figure 18 montrent qu’il y a une diminution de surface pour
les plaies traitées par les trois crémes dermiques (la créme dermique a base de 1’huile
essentielle du bois du cédre de 1’Atlas, le placébo et le Madécassol™) au cour de la

période de traitement.

Créme a base de HE de Bois

Placébo

Madécassol
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Figure 18 : Evolution de la cicatrisation chez les lapins du 1% lot

Le suivie du processus de réduction des surfaces des plaies en fonctions du
temps, montre que les valeurs obtenus par I’application de la créme dermique a base
de ’huile essentielle du bois sont nettement plus importantes que celles obtenus par
I’application du Madécassol® et du placébo durant la période de traitement. Ces
valeurs ont attient respectivement 52.58% =+ 7.14, 35.88% + 0.43 et 21.33% + 1.74 le

dernier jour du traitement.

a1



Résultats et discussion

=+ Creme i base d'HE du bois -Aadécazsol® - placeho

a5

ol

1 2 3 4 5 &7 8 DBILNLEBUDHLEKEITIEFPNRNIIDIDHNIENKITHEDER

T

H

=

2 am +*
- =

- BT

&

i B JJ,H
3 -

=

E‘ 1000 /

™ .

=

=

]

&

Jours

Figure 19 : Evolution des pourcentages de réduction des plaies chez les lapins

du 1% lot

Pour vérifier si les différences constatées le dernier jour de 1’expérimentation
ne sont pas dii aux fluctuations de I’échantillonnage, nous avons effectué¢ une analyse
de variance a un seul facteur (ANOVA) entre les pourcentages de réduction des plaies
traitées par les trois crémes dermiques durant le 30°™ jour (Annexe D, Tableau D5,
D6, D7).

L’analyse statistique a montré que 1’hypothése nulle (Hy) est rejetée, donc il y a
une différence significative entre I’effet des trois crémes dermiques.

Apres comparaison des échantillons deux a deux par le test post-hoc (Tukey),
nous avons remarqué qu’il ya une différence significative entre le placébo et les deux
autres cremes avec un degré de signification inférieur a 0.05, donc la créme a base
d’huile essentielle du bois et le Madécassol® sont classés comme étant un ensemble

homogene par rapport aux placébo.

42



Résultats et discussion

L’observation macroscopique du processus de cicatrisation chez les lapins du
1 lot (figure 20), permet de constater que les plaies traitées avec la créme a base
d’huile essentielle du bois du cédre de 1’ Atlas, présente une cicatrisation visuellement

meilleur et plus importante que celles traitées par le Madécassol® et le placébo.

JS J10 J20 J30

Plaies traitées par le
Madécassol®

Plaies traitées par la creme
a base d’HE du bois de
cédre de I’Atlas

Plaies traitées par
le Placébo

Figure 20 : Evolution du processus de cicatrisation chez les lapins du 1¥ lot

(Original, 2014).

Selon DAHOUN et al., (1993), I’huile essentielle du bois du cédre de 1’Atlas
de 1’Algérie, est riche en sesquiterpénes tels que le [-himachaléne (13,6 %),
I’époxyhimachaléne (8,7 %) et les a-atlantone (10,8 %). Ces derniers peuvent
contribuer selon LAHLOU (2004), a une guérison normal des plaies par action de leur
partie hydrocarboné, leur partie oxygénée ou méme par action synergique de ces deux

derniers.

Selon LENFELD et TRKA (1986), I’huile essentielle du bois du ceédre de
I’Atlas présente des propriétés anti-inflammatoires dues a la présence des
sesquiterpénes (la y-cadinéne et le B-himachaléne), qui aident a 1’accélération de la

phase inflammatoire de la cicatrisation.
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3.4.2.2. Evaluation du processus de cicatrisation chez les lapins du 2™ 1ot

Aprés traitement des 1ésions des lapins du 2™ lot avec les trois crémes
dermiques (la créme dermique a base de I’huile essentielle des aiguilles de cédre de
I’Atlas, le placébo et le Madécassol® ), nous avons constaté que la surface des plaies a

diminuer progressivement durant les 30 jours de traitement (Figure 21).
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Figure 21 : Evolution de la cicatrisation pour les lapins du 2™ lot

L’évolution de la cicatrisation présentée par le pourcentage de réduction de la
surface des plaies durant la période de traitement, montre que les valeurs obtenues par
I’application de la créme dermique a base de I’huile essentielle des aiguilles sont
nettement plus importantes que celles obtenus par I’application du Madécassol® et du
placébo. Ces valeurs ont attient respectivement 71.25% + 0.61, 54.49% + 13.38 et

35.55% £ 1.39 le dernier jour du traitement.
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Figure 22 : évolution des pourcentages de réduction des plaies des lapins du
2™ ot
Afin de confirmer que la différence entre les valeurs citées précédemment est
significative, nous avons effectué une analyse de variance a un seul facteur (ANOVA)
entre les pourcentages de réduction des plaies traitées par les trois crémes dermiques le
30°™ jour (Annexe D, Tableau D8, D9,D10).
L’analyse statistique a montré que 1’hypothese nulle (Hy) est rejetée, donc il y a

une différence significative entre I’effet des trois crémes dermiques.

Afin de repérer les crémes dermiques a effets semblables, nous avons effectué
le test post-hoc (Tukey). Ce test nous a permit de constater une absence de différence
significative entre la réduction des surfaces des plaies traitées par le Madécassol® et
celle des plais traitées par la créme a base de I’huile essentielle des aiguilles. Par
contre le test met en évidence une différence significative entre la réduction des
surfaces des plais traitées par le placébo comparé a celle des plais traitées par la créme
dermique a base d’huile essentielle des aiguilles et celle des plais traitées par le

Madécassol® avec des degrés de significations respectifs de 0.001 et 0.003.
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L’observation macroscopique des plaies (figure 23) qui sont traitées par la
creme a base de I'huile essentielle des aiguilles du cedre de 1’Atlas et le Madécassol®,
indique que ces derniers, contrairement aux plais traitées par le placébo, évoluent vers
une guérison, qui se traduit par la formation de croites épaisses au alentour du 10°™
jour. Ces croutes se desséchent et se soulévent par les bords laissant apparaitre ainsi le

tissu cicatriciel avec une absence total d’cedeme.

Selon LAHLOU (2003), I’huile essentielle des aiguilles du cédre de 1’Atlas du
Rabat (Maroc) présente des propriétés régénératrices cutanées, dues a la présence des
monoterpenes : I’a-pinéne (34 %), le B-pinéne (32 %) et le myrceéne (17 %). Cela
contribue a la prolifération des filaments de fibrines et la formation des caillots de
sang durant la phase vasculaire et inflammatoire (GOURREAU, 1995 ; JOHNSON
etal., 2011).

Selon BONNEAU (2002), I’huile essentielle des aiguilles contient une forte
teneur en zinc, ce qui favorise la multiplication cellulaire et la prolifération
épidermique et donne une élasticité au collagéne de la peau (FENOT et VIERLING,
2001).
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Figure 23 : Evolution du processus de cicatrisation du 2°™ lot (Original, 2014).
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3.4.2.3. Evaluation de la cicatrisation chez les lapins du 3™ lot

Concernant les plaies traitées par les trois crémes dermiques (la créme
dermique a base de I’huile essentielle des cones du cedre de I’Atlas, le placébo et le
Madécassol” chez les lapins du 3°™ lot, nous avons remarqué qu’elles subissent une
diminution de surfaces (figure 24) au cour de la période de traitement. Les plaies
traitées par les deux premicres crémes présentent une diminution plus importante que

celle de la troisiéme créme.
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Figure 24 : Evolution de la cicatrisation pour les lapins du 3™ lot

Le suivie du processus de réduction des surfaces des plaies en fonctions du
temps, montre que les valeurs obtenus par I’application de la créme dermique a base
de TI’huile essentielle des cones sont presque semblables a celles obtenus par
I’application du Madécassol® et plus grandes que celles obtenus par le placébo. Ces
valeurs ont attient respectivement 51.23% =+ 0.03, 47.76% + 2.76 et 27.67% + 2.51 le

dernier jour du traitement.
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Figure 25 : Evolution des pourcentages de réductions des plaies chez les lapins

du 3™ Jot

Nos résultats ont subi une analyse de variance a un seul facteur (ANOVA) afin
de confirmer les différences entre les traitements effectués aprés 30 jours
d’expérimentation (Annexe D11, D12, D13).

L’analyse statistique a montré que 1’hypothese nulle (Hy) est rejetée, donc il y a
une différence significative entre I’effet cicatrisant des trois crémes dermiques.

Pour déterminer les crémes dermiques a effets semblables, nous avons effectué
le test post-hoc (Tukey) qui nous a dévoilé une ressemblance significative entre I’effet
cicatrisant de la créme a base de I’huile essentielle des cones et le Madécassol®. Par
contre le test met en évidence des différences significatives entre le placébo et les
deux autres crémes citées précédemment. Avec des degrés de signification inférieurs a

0.05.
Apres I’observation macroscopique des plaies traitées par la créme dermique a

base de I’huile essentielle des cones et le Madécassol® (figure26), nous avons constaté
que les phases de réparations cutanées sont accélérées, par rapport a celles du placébo.
L’absence de pus, qui est dii probablement a des propriétés antimicrobiennes de 1’huile
essentielle des cones (RAHMAN, 2000), contribue probablement a la bonne

cicatrisation.
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Au 20°™ jour nous avons constaté une repousse importante des poils aux
niveaux des plaies traitées par la créme a base de I’huile essentielle des cones. Cela
est probablement di a la propriété que possede cette huile a renforcer le cuir chevelu

(GAYET, 2013).

Selon KENNER et al, (2001), la présence des sesquitérpénes tel que le
longifoléne et I’iso-caryophylléne accélere la cicatrisation. Cela est diie a la formation
de tissu de granulation et a la néoformation des vaisseaux sanguins

(néovascularisation) (MAGALON et VANWIJCK, 2003).
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Figure 26 : Evolution du processus de cicatrisation du 3™ lot (Original, 2014).
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3.4.2.4. Comparaison des pourcentages de réduction entre les trois crémes

dermiques a base des huiles essentielles de Cedrus atlantica M.

D’apres la figure 27 , nous avons remarqué que la réduction des plaies apres 10

jours de traitement avec les crémes dermiques a base des huiles essentielles des

aiguilles, du bois et des cones de Cedrus atlantica M. présente des taux respective de :

28.52%+0.23, 26.52%+1.98 et 18.86%+0.01

Les plaies traitées par la créme dermique a base de I’huile essentielle des

aiguilles, présente une augmentation importante du pourcentage de réduction de

surface le 20°™ et le 30°™ jour avec des taux respective de 54.82%+0.46 et

71.25%+0.61

L’effet de la créme dermique a base d’huile essentielle du bois sur les plaies se

classe en deuxiéme position avec des taux de 40.12%+5.57 pour le 20°™ jour et

52.58%+7.14 pour le 30™ jour. Suivi par I’effet de la créme dermique a base d’huile

essentielle des cones qui présente les taux suivants : 34.85%+0.04 au 20°™ jour et

51.23%=0.03 au 30°™ jour.
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Figure 27 : Pourcentage de réduction des zones briilées traitées par les trois

crémes dermiques a base des huiles essentielles du Cedrus atlantica M.




Résultats et discussion

L’analyse de variance a un seul facteur (ANOVA) a permit de constater que les
effets des trois crémes a base des huiles essentielles du cédre de 1’Atlas sont
semblables. Donc les différences numériques des moyennes des pourcentages de
réduction des surfaces des plaies constatées le dernier jour sont dues aux fluctuations

numériques de I’échantillonnage (tableau D14, Annexe D).
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3.4.3. Evaluation histologique

Les coupes histologiques des plaies provenant des parties briilées chez les

Oeme

lapins au 30™™ jour, sont illustrées par la figure 30 :
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Figure 29 : Section de peau traitée par la creme a base de I’huile essentielle du bois

Figure 30 : Structure histologique de la peau des lapins colorés avec 1’hématoxyline et

I’€osine, (G : 100x%)
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D’apres les figures obtenus (figure 30), les plaies traitées avec les crémes
dermiques a base des huiles essentielles des aiguilles(A) et du bois(B) du cedre de
I’ Atlas, présentent une trés bonne reconstitution de 1’épiderme, selon KHALIL et al.,
(2006) la prolifération, la migration et la différenciation des cellules épithéliales qui se
produit dans le derme et le remodelage du tissu épidermique par la propagation de

collagéne du tissu conjonctif et des capillaires participe au processus de cicatrisation.

Dans les plaies traitées par I’huile essentielle du bois (B)( figure 29), on
remarque des artefacts dans le derme, ce qui indique probablement que la cicatrisation
n’est pas prononcée par rapport a celles traitées par la creme dermique a base d’huile
essentielle des aiguilles (A)( figure 28) qui, elle montre les différentes couches de
I’épiderme et la partie superficielle du derme, avec présence du corps muqueux de
Malpighi, qui correspond a la partie vivante de 1’épithélium (COUJARD et POIRIER,
1980).

Les résultats de cette étude montrent que la cicatrisation et la réparation
cutanée est accélérée par l'application des crémes dermiques a base des huiles
essentielles. Le renforcement de la capacité de cicatrisation de la plaie avec les huiles
essentielles peut s’expliquée sur la base des effets antiseptiques de 1’huile essentielle de
la plante et par les différentes composées terpéniques KHALIL et al., (2006) favorisent

ainsi une bonne cicatrisation cutanée.

En application local, 1’huile essentielle de Cedrus atlantica M. se montre efficace
contre les dermatoses dues aux parasite ainsi sur les eczémas sec et les acnés et
¢galement recherchée en tant que rééquilibrant cutané (BARDEAU, 2009 ;
GROSJEAN, 2010).
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CONCLUSION

Au terme de ce travail, nous avons pu mener une étude sur ’effet cicatrisant
des huiles essentielles du bois, des aiguilles et des cones du cedre de I’Atlas avec

formulation de trois crémes dermiques.

Apres extractions des huiles essentielles par hydro-distillation, les rendements
obtenus sont respectivement de 0.062%, 0.62% et 0.403% pour les aiguilles, le bois et
les cones. Ces derniers varient en fonction des organes de I’espece végétale. Ces huiles

essentielles ont servit de principes actifs pour la formulation de crémes dermiques.

Les crémes dermiques formulées lors de notre travail sont de type émulsion
hydrophile qui constitue généralement la préparation de choix pour le traitement local

des pathologies cutanées.

Les contrdles physico-chimiques et microbiologiques des crémes préparées ont

démontrées leur bonne homogénéité, leur stabilité et leur conformité microbiologique.

Les créemes issu des huiles essentielles du bois, des aiguilles et cones ont
montré une activité cicatrisante significativement semblable a celle du Madécassol® et
significativement différente de celle du placébo. Avec des pourcentages de réduction
qui ont atteint respectivement 71.25% =+ 0.61, 52.58% + 7.14 et 51.23 £ 0.03 pour les

Oéme :

créemes a base de I’huile essentielle des aiguilles, du bois et des cones au 3 jour.

L’étude statistique par ANOVA et par le test de comparaisons multiples post-
hoc de Tukey (p < 0,05) a mis en évidence la ressemblance significative du pouvoir
cicatrisant des trois crémes dermiques a base des huiles essentielles issus du cédre de

I’ Atlas.

L’¢étude histologique a montré que les plaies traitées par les crémes a base de
I’huile essentielle des aiguilles et du bois ont subis une reconstitution épidermique

microscopiquement appréciable.
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Conclusion

En perspective il est souhaitable de mener d’autres études in vivo, sur les huiles
essentielles de Cedrus atlantica M. pour obtenir une vue globale sur les différentes

propriétés biologiques de cette espece.
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Annexe A

Verrerie et matériel non biologique

-

Boite de pétrie.

Bécher gradué.

Ballon

Spatules métalliques.

Masse lot en acier de 2 cm de diamétre
Tondeuse électrique

Paire de ciseaux

Boite de dissection

O R T R S i

Lames en verre
Appareillage

Appareil d’hydro-distillation de type Clevenger
Balance pour animaux de laboratoire.
Balance de précision.

Plaque chauffante.

Etuve

Autoclave pour stérilisation.
Agitateur.

Centrifugeuse.

Bain marie.

Balance analytique.

Appareil photo numérique.
Homogénéisateur.

Emulsificateur.

N e e A =

=

Microtome.
pH métre.
Viscosimétre.
Pycnométre.
Automate.

e e o

Microscope optique.

Produits, réactifs et solutions

+ Acépromazine (Calmivet®)
i Xylocaine®

+ Kétamine

+ Xyléne

+ Paraffine

i Ethanol (80% et 100%).
Colorant

4+ Hématoxyline
4+ FEosine
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Figure B1 : Homogén¢éisateur IKA Eurostar Figure B2 : Emulsificateur Turbotest

Figure B3 : Viscosimeétre Brookfield Figure B4 : Microtome Leica
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Annexe C

Figure C1 : Dénombrement des Moisissures

et levures des créemes a base d’huile essentielle du bois sur SDG

Figure C2 : Dénombrement des moisissures

et des levures de la créme a base d’huile essentielle des cones sur SDG
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Figure C3 : Dénombrement des moisissures

et des levures des créme a base d’huile essentielle des aiguilles sur SDG
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Figure C4 : Recherche Figure C5 : Recherche Figure C6 : Recherche
d’Escherichia coli sur gélose d’Escherichia coli sur gélose d’Escherichia coli sur gélose
Maconkey pour la créme a base de Maconkgy pour la' creme a base de Maconkey pour la créme a base de

I’huile essenticlle des cones I’huile essentielle du bois I’huile essentielle des aiguilles

R

®

Figure C7 : Recherche de Figure C8 : Recherche de Figure C9 : Recherche de
Staohylococcus aureus sur gélose  Staohylococcus aureus sur gélose  Staohylococcus aureus sur gélose
chapman pour la créme a base de chapman pour la créme a base de chapman pour la créme a base de

’huile essentielle des cones ’huile essentielle du bois I’huile essentielle des aiguilles

Figure C10 : recherche de Figure C11 : recherche de Figure C12 : recherche de
pseudomonas aeruginosa sur pseudomonas aeruginosa sur pseudomonas aeruginosa sur
gélose de cétrimide pour la créme  gélose de cétrimide pour la créme  gélose de cétrimide pour la créme
a base de I’huile essentielle des a base de I’huile essentielle du a base de I’huile essentielle des

cones bois aiguilles
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Annexe D

Tableau D1 : Teneur en eau du bois

Poids de la Poids de la Teneur en eau
matiere végétale | matiére végétale (%)
avant le apres le séchage
séchage(g) ()

17 essai 1g 0.82g 18 %
2™ essai 1g 0.87g 13 %
37" essai 1g 0.85g 15%
Moyenne 1g 0.84 16%

Ecart-type 0 0.025 2.51
Tableau D2 : Teneur en eau des aiguilles
Poids de la Poids de la Teneur en eau
matiere végétale matiere végétale (%)
avant le apreés le séchage
séchage(g) (2)
1°" essai 1g 0.85¢g 22.72%
2™ essai 1g 0.79g 27.52%
3" essai 1g 0.75¢g 25%
Moyenne 1g 0.80g 25.08%
Ecart-type 0 0.061 2.40
Tableau D3 : Teneur en eau des cones
Poids de la matiére | Poids de la matiére | Teneur en eau
végétale avant le végétale apres le (%)
séchage(g) séchage (g)
1° essai 1g 0.94g 10.47%
2™ essai 1g 0.89¢g 11%
3" essai 1g 0.93g 7%
Moyenne 1g 0.92 9.49%
Ecart-type 0 0.026 2.17
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Tableau D4 : Résultats d’Evaluation de I’évolution pondérale chez les lapins des trois
lots durant les 30 jours

1 ot dMoyel!ne Moyenne du 2¢me 1ot Moyeqne 3eme 1o¢ Moyeqne
jour (e: nplt()lgl;s pf)urce.ntage de d(ee snmeg(;s % dre réduction d:: nplglg‘;s %rréduction +
Bl B2 B3 + réduction £+ Al A2 A3 + + écart-type C1 C2 Cc3 + écart-type
écart- type éeart-type écart- type écart- type
j1 | 2.64 | 2.57 | 2.53 | 2,58+0.06 | 0,00% +0.0000 | 2.50 | 2.4 | 2.41 | 2,43+0.06 | 0,00% + 0,0000 | 2.51 | 2.50 | 2.50 | 2,50+0.006 0% + 0,0000
j2 | 2.54 | 2.47 | 2.43 | 2,48+0.06 | 3,88% +0,0008 | 2.45 | 2.35 | 2.36 | 2,38+0.06 | 2,05% +0,0005 | 2.49 | 2.48 | 2.49 | 2,49+0.006 | 0,67%=0,0023
j3 - - - - - - - - - - - - -
j4 | 2.53 | 2.46 | 2.42 | 2,47+0.06 | 4,26% +0,0009 | 2.43 | 2.34 | 2.34 | 2,37%0.05 | 2,73% +0,0021 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,4810.005 | 0,71%=0,0016
jS | 2.52 | 2.45 | 2.49 | 2,46:0.04 | 3,60% +0,0175 | 2.42 | 2.33 | 2.33 | 2,36x0.05 | 3,15% +0,0021 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,4810.006 | 0,75%=0,0009
j6 | 2.51 | 2.44 | 2.41 | 2,45+0.05 | 4,91% +0,0016 | 2.40 | 2.31 | 2.31 | 2,34+0.05 | 3,97% = 0,0020 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,48+0.006 | 0,76%=0,0007
j7 | 2.50 | 2.43 | 2.40 | 2,45+0.05 | 5,30% +0,0015 | 2.39 | 2.30 | 2.30 | 2,33+0.05 | 4,38% +0,0020 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,48+0.006 | 1,08%=0,0021
j8 | 2.50 | 2.43 | 2.39 | 2,44+0.06 | 5,43% +0,0012 | 2.38 | 2.29 | 2.29 | 2,32+0.05 | 4,79% +0,0020 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,4710.006 | 1,12%=0,0014
j9 | 2.49 | 2.42 | 2.38 | 2,43+0.06 | 5,82% +0,0012 | 2.35 | 2.26 | 2.26 | 2,29+0.05 | 6,02% =+ 0,0020 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,4710.006 | 1,17%=0,0004
j10 | 2.48 | 2.41 | 2.37 | 2,42+£0.06 | 6,20% +0,0013 | 2.34 | 2.25 | 2.23 | 2,28+0.06 | 6,71% +0,0066 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,46+0.006 | 1,52%=0,0014
j11 - - - - - - - - - - - - - -
j12 | 2.47 | 2.40 | 2.37 | 2,41£0.05 | 6,46% £0,0015 | 2.33 | 2.24 | 2.24 | 2,25+0.05 | 6,84% +0,0020 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,46+0.006 | 1,56%=0,0007
j13 | 2.46 | 2.39 | 2.35 | 2,40+0.06 | 6,98% £0,0015 | 2.32 | 2.23 | 2.23 | 2,26+£0.05 | 7,25% +0,0020 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,46+0.006 | 1,57%=0,0004
j14 | 2.45 | 2.38 | 2.34 | 2,39+0.06 | 7,37% £0,0016 | 2.32 | 2.23 | 2.23 | 2,26+0.05 | 7,25% +0,0020 | 2.46 | 2.45 | 2.46 | 2,46+0.006 | 1,86%=0,0023
j15 | 2.45 | 2.38 | 2.34 | 2,39+0.06 | 7,37% £0,0016 | 2.33 | 2.24 | 2.24 | 2,27£0.05 | 6,84% +0,0021 | 2.46 | 2.45 | 2.45 | 2,46+0.006 | 2,00%=0,0010
jl16 | 2.45 | 2.38 | 2.35 | 2,40+0.05 | 7,23% £0,0014 | 2.34 | 2.24 | 2.25 | 2,28+0.06 | 6,57% +0,0015 | 2.46 | 2.45 | 2.45 | 2,45+0.006 | 1,90%=0,0016
j17 | 2.46 | 2.39 | 2.36 | 2,41+0.05 | 6,85% £0,0014 | 2.34 | 2.25 | 2.25 | 2,28+0.05 | 6,43% +0,0020 | 2.46 | 2.45 | 2.45 | 2,46+0.006 | 1,88%=0,0021
s | - - - - - - - - - - - - - )
j19 2';7 2';0 2';’6 2,41£0.05 | 6,40% = 0,0009 2';’5 2'5 6 2';6 2,29+0.05 | 6,02% £0,0020 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,46£0.006 | 1,56%=0,0007
j20 | 2.47 | 2.40 | 2.37 | 2,42+0.05 | 6,46% £0,0015 | 2.35 | 2.26 | 2.26 | 2,29+0.05 | 6,02% +0,0020 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,46+0.006 | 1,50%=0,0016
j21 | 2.48 | 2.41 | 2.37 | 2,42+£0.06 | 6,20% +0,0004 | 2.35 | 2.26 | 2.27 | 2,29+0.05 | 5,88% +0,0010 | 2.47 | 2.46 | 2.46 | 2,47+0.006 | 1,48%=0,0021
j22 | 2.50 | 2.43 | 2.40 | 2,45+0.05 | 5,30% £0,0008 | 2.37 | 2.27 | 2.28 | 2,31£0.06 | 5,34% +0,0012 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,47+0.006 | 1,19%=0,0002
j23 | 2.52 | 2.45 | 2.42 | 2,46£0.05 | 4,52% £0,0003 | 2.38 | 2.28 | 2.29 | 2,31£0.06 | 4,93% +0,0011 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,47+0.006 | 1,12%=0,0014
j24 | 2.52 | 2.45 | 2.42 | 2,47£0.05 | 4,52% £0,0004 | 2.38 | 2.29 | 2.29 | 2,32+0.05 | 4,79% +0,0020 | 2.48 | 2.47 | 2.47 | 2,48+0.006 | 1,08%=0,0021
25 | - - - - - - - - - - - - - )
j26 | 2.54 | 2.47 | 2.44 | 2,50£0.05 | 3,75% £0,0017 | 2.41 | 2.31 | 2.32 | 2,35£0.06 | 3,69% +0,0008 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,48+0.006 | 0,76%=0,0007
j27 | 2.56 | 2.49 | 2.46 | 2,51£0.05 | 2,97% £0,0018 | 2.41 | 2.32 | 2.32 | 2,35+0.05 | 3,56% +0,0020 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,48+0.006 | 0,72%=0,0014
j28 | 2.57 | 2.50 | 2.47 | 2,52+0.05 | 2,58% £0,0019 | 2.43 | 2.33 | 2.34 | 2,36+0.06 | 2,87% +0,0006 | 2.49 | 2.48 | 2.48 | 2,49+0.006 | 0,68%=0,0021
j29 - - - - - - - - - - - - - .
j30 | 2.60 | 2.53 | 2.50 | 2,55+0.05 | 1,42% £0,0020 | 2.44 | 2.35 | 2.35 | 2,38+£0.06 | 2,32% +0,0021 | 2.50 | 2.49 | 2.49 | 2,49+0.006 | 0,35%=0,0009
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Tableau DS : Les résultats des superficies des plaies et les pourcentages de réduction
pour les lapins traités par la créme a base de I’huile essentielle du bois du 1 lot.

Surface des plaies du

Surface des plaies du c6té

Pourcentage de

Jours coté ga;fieﬂigi lapins MO}gnne droit des lapins du 1 lot MO}gnne ti(;};f_n; ;: réduction + écart-
Bl | B2 | B3 BI B2 | B3 type

| 503 | 513 | 531 5,15 553 | 443 | 533 | 509 5,0120,34 0% 0

2| 489 | 48 | 528 | 499 ss1 | 432 | 520 | 504 agiz039 | 2146
i3 - - - - - - - - i i

14| 468 | 422 | 517 | 469 515 | 398 | 518 | 477 4,63:0,48 7.86% +1,76
15 | 451 | 412 | 508 | 457 495 | 379 | 5.1 4,61 4,59+0,49 10,60% + 1,20
36 | 439 | 406 | 501 | 448 471 | 36 | 498 | 443 4,45+0,50 13.22%+ 0,21
17 | 439 | 391 | 494 | a4 47 | 343 | 49 4,34 437+0,54 13,94% + 0,56
18 | 371 ] 378 | 493 | 414 362 | 337 | 487 | 395 4,15+0,61 21,03%+ 1,88
19 | 348 | 361 | 487 | 398 339 | 302 | 482 | 3.4 3,96£0,71 24,61% + 2,41
70 | 343 | 333 | 486 | 387 334 | 292 | 478 | 3.68 380£0,75 | 26,52%+ 1,98
it ; ; - ; - - - ; - -

12 | 303 | 32 | 475 | 366 326 | 263 | 465 | 351 3,68£0,81 30,39% + 1,53
3 | 292 | 317 | 474 | 361 315 | 2,52 | 461 342 3,51£084 | 31,75%+2,07
14 | 289 | 305 [ 472 | 355 3.2 | 244 | 454 | 336 346£085 | 32,87%+222
s | 287 | 3 | 47 3,52 308 | 238 | 451 3,32 3424086 | 33,65%+236
i16 | 2,85 | 2.85 | 464 | 344 302 | 222 | 446 | 323 334£0,89 | 3533%+2,64
17 | 281 | 283 | 461 | 341 297 | 199 | 443 | 313 3274093 | 36,73%+3,79
i8 ; ; - ; - - - ; - -

19 | 276 | 265 | 458 | 333 282 | 176 | 423 | 293 3134097 | 39.42% 549
20 | 274 | 262 | 456 | 330 278 | 174 | 417 | 289 3,10£006 | 40,13%+5,57
P21 | 268 | 2,58 | 451 325 272 | 171 | 400 | 284 3045005 | 41,15% 5,65
22 | 263 | 254 | 445 | 320 256 | 167 | 398 | 273 207£095 | 42,62%+ 6,35
23 | 254 | 249 | 441 3,14 237 | 161 | 387 | 261 2,88:005 | 4435%+7,14
24 | 248 | 247 | 438 | 311 224 | 16 | 379 | 254 28265095 | 4529%+7.73
j25 - - - - - - - - . .

26 | 238 | 238 | 425 3 217 | 154 | 361 2,44 26260024 | 47,42%+ 7,54
27 221 [ 232 [ a2 | 292 2,14 | 147 | 355 | 238 2,55£003 | 4881%+7,11
28 | 215 | 220 | 419 | 287 207 | 144 | 349 | 233 239£004 | 49,71%+7,28
29 - - - - - - - - ) )

B0 | 199 | 22 | 398 | 272 182 | 138 | 336 | 2,18 2,25£0,91 52,58% + 7,14
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Tableau D6 : Les résultats des superficies des plaies et les pourcentages de réductions
pour les lapins traités par Madécassol® du 1% lot.

Surface des plaies du Surface des plaies du c6té

c6té gauche des lapins du | Mo . . or M Ecart- | p d
- yenne | droit des lapins du 1% lot oyenne ourcentage de
Jours 1 lot G D Moyenne | - ype réduction
Madl | Mad2 Mad3 Madl Mad2 | Mad3
0,

J1 5,53 4,64 4,49 4,88 4,99 5,02 5,29 5,1 5,09 0,35 0%+0
2| 499 | 463 4,45 4,69 4,79 492 | 521 | 497 4,96 025 | 3,19%+0,97
3 - - - - - - - - - - -
Ja4 49 4,58 4,38 4,62 4,64 4,81 5,15 4,86 4,84 0,25 4,85% + 0,34
J5 4,88 4,53 4,32 4,57 4,58 4,76 5,09 4,81 4,69 0,25 591% £ 0,27
J6 4,82 4,46 43 4,52 4,55 4,72 5,01 4,76 4,64 0,23 6,83% + 0,20
J7 4,73 4,45 4,26 4,48 4,35 4,65 497 4,65 4,56 0,24 8,32% + 0,60
J8 4,66 4,43 4,24 4,44 4,28 4,59 4,89 4,58 4,51 0,22 9,36% + 1,07

19 | 448 438 4,17 4,34 3,96 4,53 4,84 4,44 4,39 0,27 11,77% + 1,70

J10 | 4,43 4,32 4,05 4,26 391 4,49 4,81 4,40 4,33 0,29 13,14% + 0,87

|- - - - - - - - - -

J12 | 4,28 3,98 3,92 4,06 3,75 436 4,74 4,28 4,17 0,33 16,39% + 0,37

N3 | 417 | 393 3,9 4 3,71 431 | 469 | 423 411 032 | 17,36%+ 0,45
N4 | 397 | 391 3,87 3,91 3,64 424 | 467 | 418 402 | 033 | 18,64%+0,86
715 | 3,82 | 3.86 3,84 3,84 3,61 414 | 463 | 412 396 | 033 | 19,94%+ 1,03
16 | 3,76 | 3,84 38 3,8 3,52 405 | 462 | 4,06 392 | 033 | 21,01%+0,75
N7 375 | 38 3,76 3,77 3,51 399 | 458 | 4,02 390 | 033 | 21,69%%0,70
s | - - - - - - - - - - -

19 | 3,62 | 3,56 3,71 3,63 3,42 3,79 | 449 3,9 372 | 034 | 2447%+1,10
120 | 345 | 35 3,64 3,53 3,38 3,64 | 438 38 3,66 | 033 | 26,34%+0,98
121|335 | 347 3,63 3,48 3,29 3,52 | 429 3,7 3,59 | 033 | 27,77%+0,22
122 | 327 | 338 3,54 3,39 3,28 343 | 422 | 3,64 352 | 032 | 29,34%+0,88
123 | 3,19 | 331 3,48 3,32 3,16 34 | 414 | 356 347 | 033 | 30,69% 0,66
24 | 3,11 | 329 342 3,27 3,08 337 | 409 | 351 339 | 033 | 31,75%+0,68
5| - - - - - - - - - - .

126 | 3,04 | 3,19 3,38 3,20 3,05 32 | 394 | 339 330 | 030 | 34,02%+0,11
127 | 301 | 3,17 3,35 3,17 2,91 3,16 | 3.87 | 331 324 | 031 | 34,87%+046
128 | 297 | 3,11 325 3,11 2,86 311 | 376 | 324 317 | 028 | 36,22%+ 0,46
29 | - - - - - - - - - - -

J30 | 2,82 2,99 3,01 2,94 2,8 2,94 3,68 3,14 3,04 0,29 38,88% + 0,43
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Tableau D7 : Les résultats des superficies des plaies et les pourcentages de réduction
pour les lapins traités par le placébo du 1* lot.

Surface des plaies

Surface des plaies du

Pourcentage de

| Bt | i | oo | e s | P
Plal | Pla2 | Pla3 Plal | Pla2 | Pla3 ceart-type
I 5,52 | 5,44 | 5,42 5,46 5,54 | 5,93 5,46 5,64 5,55 0,18 0% =0
12 5,38 | 5,36 | 5,34 5,36 5,4 5,46 5,43 5,43 5,39 0,04 2,74% + 1,30
1< T R I ] | ] ] ] ] -
J4 5,09 | 4,85 | 5,27 5,07 5,39 | 5,38 5,36 5,37 5,22 0,20 5,03% + 0,61
J5 5,01 | 4,78 | 5,24 5,01 5,35 | 5,21 5,34 5,3 5,15 0,20 6,41% =+ 0,69
J6 4,8 4,42 523 4,81 5,13 | 5,18 5,24 5,18 5.00 0,30 8,39% + 0,53
J7 4,73 | 4,38 | 5,22 4,77 5,06 | 5,14 5,21 5,14 4,95 0,31 9,04% + 0,36
J8 4,66 | 4,3 | 5,19 4,71 4,99 5,1 5,17 5,10 4,90 0,32 9,90% + 0,23
J9 4,6 | 4,27 | 517 4,68 4,96 | 5,04 | 5,13 5,05 4,86 0,33 10,62% + 0,17
J10 | 4,58 | 4,14 | 5,16 4,62 4,96 | 5,01 5,12 5,03 4,82 0,37 10,92% + 0,26
nmolo- |- |- . _ | ] ] ] ] -
J12 | 4,38 | 4,08 | 5,09 4,51 4,94 | 4,99 5,05 4,99 4,75 0,39 12,76% + 1,93
J13 43 13,89| 5,01 4,4 4,82 | 4,93 5,02 4,92 4,66 0,43 13,96% + 1,90
J14 | 4,26 | 3,89 | 4,99 4,38 4,71 | 4,93 4,94 4,86 4,62 0,41 15,09% + 1,87
J15 | 4,25 | 3,87 | 4,98 4,36 4,7 4,89 4,93 4,84 4,60 0,41 15,40% £+ 1,79
J16 | 4,24 | 3,86 | 4,92 4,34 4,7 4,87 | 4,93 4,83 4,58 0,41 15,79% + 2,10
J17 | 4,24 | 3,82 | 4,92 4,32 4,7 4,85 4,93 4,82 4,57 0,42 15,97% + 2,19
J18 - - - - - - - - - - -
J19 | 4,21 | 3,75 | 4,89 4,28 4,68 | 4,69 4,87 4,74 4,51 0,41 16,99% + 1,69
J20 4,2 |3,68| 4,87 4,25 4,64 | 4,65 4,86 4,71 4,48 0,43 17,53% + 1,78
J21 | 4,19 | 3,66 | 4,86 4,23 4,62 | 4,62 | 4,84 4,69 4,46 0,43 17,86% + 1,67
J22 | 4,19 | 3,66 | 4,84 4,23 4,61 | 4,57 4,83 4,67 4,45 0,42 18,13% + 1,48
J23 | 4,15 | 3,65 | 4,82 4,20 4,6 4,54 | 4,83 4,65 4,43 0,42 18,51% + 1,70
J24 | 4,14 | 3,65 | 4,79 4,19 4,59 | 4,51 4,82 4,64 4,41 0,41 18,75% £ 1,63
J25 - - - - - - - - - - -
126 | 411|361 | 474 | 415 | 457 | 447 | 477 | 460 | 437 | 041 | 1942%=1,65
J27 | 4,07 | 3,6 | 4,72 4,13 4,56 | 4,45 4,76 4,59 4,36 0,41 19,75% + 1,79
J28 | 4,01 | 3,6 | 4,7 4,11 4,56 | 4,43 4,74 4,57 4,34 0,41 20,17% + 2,06
J29 - - - - - - - - - - -
J30 | 3,99 | 3,59 | 4,68 4,10 4,49 | 439 | 4,62 4,50 4,30 0,39 | 21,33% + 1,74
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Analyse de la variance (ANOVA) du 1% lot

L’hypothese nulle

Hp : il n’y a pas de différence significative entre les effets cicatrisants des trois crémes (créme a base de

I’huile du bois du ceédre de I’ Atlas, Madécassol® et le placébo)

Somme des carrés ddl Moyenne des F Signification
carrés
Inter-groupes 2943,936 2 1471,968 11,049 0,001
Intra-groupes 1998,404 15 133,227
Total 4942,340 17

Fops= 11.049 >> F5,,= 3.68 donc H, est rejetée donc il y’a une différence significative entre les effets
cicatrisants des trois crémes dermiques.

Comparaison multiple de post hoc (Tukey)

Différence Intervalle de confiance a 95%
type de creme type de de Erreur o )
Signification Borne Borne
1) créme(j) moyennes standard
o inférieure supérieure
(Mi-Mj)
créme a base | Madécassol® 13,69500 6,66401 0,133 -3,6146 31,0046
d'HE du bois Placébo 31,24667° | 6,66401 0,001 13,9371 48,5562
créme a base
-13,69500 6,66401 0,133 -31,0046 3,6146
Madécassol® d'HE du bois
Placébo 17,55167 6,66401 0,047 0,2421 34,8612
créme a base .
-31,24667 6,66401 0,001 -48,5562 -13,9371
Placébo d'HE du bois
Madécassol® -17,55167 6,66401 0,047 -34,8612 -0,2421

*

La différence moyenne est significative au niveau 0.05

Sous-ensembles homogeénes

type de créme N Sous-ensemble pour alpha = 0.05

1 2
Placébo 6 21,3300
Madécassol® 6 38,8817
créme a base d'HE du bois 6 52,5767
Signification 1,000 0,133
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Tableau D8 : Les résultats des superficies des plaies et leur pourcentage de réductions
pour les lapins traitées par I’huile essentielle des aiguilles du 2°™ lot.

Surface des .
plaies du coté Slirt:ace Qes P lales' du Pourcentage de
jours | gauche des lapins Moyenne | COt¢ dr01tégees lapins | Moyenne | Moyenne + écart- réduction +
du 2°™ lot G du 27 lot D type écart-type
Al | A2 | A3 Al A2 A3
i1 |55 (581 48 537 478 | 586 | 481 | 5,15 5,37+0,47 0% + 0,00
2 |4,73]5,53| 4,77 5,01 3,96 | 5,84 | 4,76 4,85 5,01£0,60 6,37% + 0,27
j3 - - - - - - - - -
4 |4,61]526] 4,62 4,83 3,9 | 548 | 4,56 4,64 4,83+0,51 9,90% + 0,17
iS5 |4,52]521 3,71 4,48 3,85 | 5,38 | 3,91 4,38 4,48+0,66 16,20% = 1,06
j6  14,3914,95] 3,55 4,29 3,84 | 5,11 | 3,81 4,25 4,29+0,59 19,04% + 1,83
j7  |4.21] 49 | 3,45 4,18 3,75 | 4,87 | 3,75 4,12 4,18+0,56 20,95% + 2,07
i [3,89(4,83 3,28 4 3,73 | 479 | 321 | 3,91 440,64 25.21% + 1,02
i9  |3,88(4,65| 3,26 3,93 363 | 475 | 3,1 3,82 3,88+0,63 26,67% + 0,70
j10 | 3,76 |4,64| 3,2 3,86 3,51 | 4,59 | 2,99 3,69 3,72+0,63 28,53% + 0,23
ioo- | -] - - - - - - - -
i12 | 3,7 |429] 2,97 3,65 349 | 446 | 2,67 | 3,54 3,52+0,64 32,06% + 0,39
j13 3,68 |4,15| 2,75 7,05 342 | 429 | 1,66 3,12 3,34+0,98 37,40% + 3,99
jl4 13,67(3,84| 2,14 3,21 338 | 42 | 1,56 3,04 3,21£0,95 40,18% + 2,17
j15 13,61(3,76| 1,34 2,90 3,25 | 3,83 | 1,41 2,33 3,15£1,07 46,06% + 2,30
jl6 3,57(3,56| 1,33 2,32 32 | 3,54 | 1,35 2,69 2,95+1,01 46,42% + 2,49
j17 13,46 (3,48 1,13 2,69 3,19 | 3,49 | 1,24 2,64 2,76+1,05 47,99% + 1,87
jl18 - - - - - - - - - -
j19 13,2913,38| 1,09 2,58 3,12 | 3,39 | 1,18 2,56 2,58+1,02 51,90% =+ 1,59
20 [3,19]3,29] 1,05 2,51 3,08 | 3,28 | 0,68 | 2,346 2,51+1,11 54,82% + 0,46
21 [2,85(3,18] 0,92 2,31 291 | 3,1 [ 0,5 | 2,19 2,31+1,08 57,98% + 0,14
22 12,52(3,17] 09 2,19 2,86 | 2,91 | 0,53 2,1 2,19+1,03 60,09% + 0,28
j23 2,473,121 0,89 2,16 2,61 | 2,51 | 0,51 1,87 2,16+0,96 62,46% + 2,15
24 [238(3,05] 0,82 2,08 2,52 | 249 | 0,42 | 1,81 2,083+0,96 63,55% + 1,95
25 | - | - | - - - - - - - -
j26 [2,171294| 0,8 1,97 233|239 | 04 1,70 1,97+0,91 65,94% + 2,04
j27 12,05(2,86| 0,78 1,89 2,25 | 2,26 | 0,38 1,63 1,89+0,88 67,34% + 2,08
j28 [1,7312,79| 0,78 1,76 2,17 | 2,15 | 0,37 1,56 1,76+0,83 69,30% =+ 1,09
j29 - - - - - - - - - -
j30 [ 1,45(2,69| 0,75 1,63 2,04 | 2,05 | 0,35 1,48 1,63+0,80 71,25% + 0,61
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Tableau D9 : Les résultats des superficies des plaies et leurs pourcentages de

réductions pour les lapins traitées par Madécassol® du 2°™ lot

Surface des plaies du

Surfaces des plaies du

Pourcentage de

. c6t¢ gauche des Moyenne | cOté droit des lapins du | Moyenne Moyenne * réduction =+ écart-
JOUIS | Japins du 2™ lot G 2°™ lot D ceart-type type
Madl | Mad2 | Mad3 Madl | Mad2 | Mad3
jl 4,78 | 5,86 | 4,81 5,15 5,78 5,82 | 4,86 5,49 5,32+0,51 0+ 4,48
j2 | 477 | 565 | 48 5,07 4,67 5,81 | 4,8 5,09 5,08+0,46 3,70+ 5,95
-] - - : NN _ _
j4 | 4,68 | 546 | 4,75 4,96 4,2 5,71 | 4,79 4,9 4,93+0,51 6,01+ 5,93
j5 | 4,66 | 542 | 4,71 4,93 4,18 5,48 | 4,43 4,70 4,81+0,49 9,93 + 4,64
i6 | 42 | 538433 4,63 394 | 541 | 405 | 447 4,55+0,61 1523 4,91
j7 | 4,18 | 5,34 | 3,9 4,49 3,85 5,32 | 3,88 4,35 4,42+0,65 17,24 + 4,54
i8 | 408 53 [ 387 4,41 382 | 51 | 366 4,19 4,310,65 20,45 +4,39
j9 4 5,28 | 3,83 4,37 3,76 | 5,02 | 3,28 4,02 4,20+0,72 23,96 + 4,28
j10 | 3,94 | 521 | 3,65 426 3,74 | 486 | 3,04 | 3,88 4,07+0,74 26,72 +3,57
i |- - - - - - - - - -
jl2 | 3,61 | 519 | 33 4,03 349 | 4,66 | 2,84 3,66 3,85+0,82 31,18 + 3,87
j13 | 3,58 | 4,64 | 2,82 3,68 3,38 | 4,61 | 2,63 3,54 3,62+0,79 33,33+ 3,92
jl4 | 3,54 | 438 | 2.8 3,57 3,32 | 446 | 2,48 3,42 3,50+0,74 35,53 £10,09
j15 | 3,51 | 4,08 | 2,75 3,45 3,29 4,16 | 2,34 3,26 3,39+0,66 34,01 + 10,17
jl6 | 3,49 | 4,03 | 2,38 3,3 327 | 412 | 2.2 3,20 3,26+0,74 35,26 = 10,21
j17 | 3,48 | 3,71 | 2,28 3,15 3,26 3,8 1,99 3,02 3,16+0,70 37,53+ 10,61
j18 - - - - - - - - - )
j19 | 3,35 | 3,43 | 2,14 2,97 3,16 | 3,52 | 1,63 2,77 2,97+0,72 42,70 £ 10,77
20 | 328 | 3,42 | 1,61 2,77 3,12 | 346 | 1,52 | 2,70 2,86+0,83 44,14+ 1134
j21 | 3,15 | 3,29 | 1,37 2,60 2,98 3,33 | 1,38 2,56 2,68+0,86 46,26 £11,66
j22 | 3,1 | 3,22 | 1,32 2,55 2,9 3,26 | 1,25 2,47 2,61+0,87 47,78 £11,78
23 13,04 | 3,18 ] 13 2,51 287 | 324 | 122 244 2,52+0,87 48,19 + 11,94
j24 | 2,96 | 3,15 | 1,28 2,46 2,83 3,14 | 1,15 2,37 2,45+0,86 49,36 £12,21
j25 - - - - - - - - - .
j26 | 2,77 | 3,06 | 1,23 2,35 2,76 | 2,99 | 1,05 2,27 2,31+0,84 51,11 £12,62
j27 | 2,68 | 2,76 | 1,2 2,21 2,66 | 2,94 | 0,99 2,20 2,20+0,79 52,21+ 12,94
28 | 2,51 | 2,12 | 1,19 1,94 2,58 | 2,89 | 0,94 | 2,14 2,04+0,73 52,97+ 12.10
j29 - - - - - - - - - -
j30 | 2,43 | 1,96 | 1,15 1,85 2,47 2,74 | 0,89 2,03 1,94+0,69 54,49 + 13,38
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Tableau D10 : Les résultats des superficies des plaies et leurs pourcentages de
réductions pour les lapins traitées par le placébo du 2™ lot

Suranc’e des plaies SurfaAce, des plaies Pourcentage de
. du cote gaugilee des Moyenne du cote dI'OélnEedeS Moyenne Moyenne + réduction + écart-
Jours | lapins du 2°™ lot G lapins du 2°™ lot D écart-type type
Plal | Pla2 | Pla3 Plal | Pla2 | Pla3

jl 5,38 | 6,56 | 4,82 5,59 5,35 | 6,53 | 5,02 5,63 5,61£0,69 0% + 0,00

j2 | 481|641 | 4,74 5,32 4,98 | 6,47 | 4,92 5,46 5,39+0,75 4,85% +2,23

i3 - - - - - - - - - -

4 | 476 | 6,1 | 4,58 5,15 4,78 | 5,98 4,79 5,18 5,17+0,62 8,08% + 0,28

iS5 | 4,76 | 5,73 | 4,56 5,02 4,71 | 5,55 | 4,72 4,99 5,00+0,46 10,12% + 1,21

j6 | 475|549 | 4,53 4,92 4,68 | 5,36 |4,63 4,89 4,90+0,37 12,38% + 0,50

i7 | 4731539 45 4,87 4,61 | 5,34 4,63 4,86 4,87+0,36 13,73% + 0,65

8 | 471|538 | 4,5 4,86 4,56 | 5,33 | 4,56 4,82 4,84+0,37 14,62% + 0,74

j9 4,7 15351449 4,85 443 | 53 |4,55 4,76 4,80+0,38 15,22% + 0,13
jl10 | 4,62 | 5,32 | 4,47 4,80 4,38 | 5,28 | 4,48 4,71 4,76+0,39 15,90% + 0,15
jll - - - - - - - - - -

j12 1 4,45 14,99 | 443 4,62 4,23 | 4,73 | 4,45 4,47 4,64+0,25 20,04% + 0,14
j13 1 4,38 | 4,92 | 4,38 4,56 4,17 | 472 | 4,4 4,43 4,53+0,25 21,25% + 0,77
jl4 | 428 | 4,89 | 4,35 4,51 4,01 | 4,68 | 4,38 4,36 4,43+0,28 22,49% + 0,64
j15 | 4,23 | 4,88 | 4,29 4,47 3,86 | 4,67 | 4,24 4,26 4,36+0,33 23,72% + 0,33
jl6 | 4,13 | 4,83 | 4,26 4,41 3,79 | 4,62 4,23 4,21 4,31+0,34 24,53% + 0,25
j17 1399 | 48 | 4,25 4,35 3,75 | 4,59 | 4,22 4,19 4,27+0,35 25,75% + 0,82
jl8 - - - - - - - - - -

j19 | 3,9 [ 4,78 | 4,21 4,30 3,7 | 4,56 [ 4,19 4,15 4,22+0,37 26,58% + 1,04
j20 | 3,88 | 4,76 | 4,21 4,28 3,68 | 4,52 (4,11 4,10 4,19+0,37 27,22% + 0,73
j21 | 3,86 | 4,75 | 4,17 4,26 3,66 | 4,52 4,01 4,06 4,16+0,38 27,74% + 0,36
j22 | 3,71 | 4,73 | 4,04 4,16 3,66 | 45 |3,94 4,03 4,10+0,39 28,51% + 0,64
j23 | 3,71 | 4,69 | 3,99 4,13 3,52 | 4,48 |3,93 3,97 4,05+0,41 29,19% + 0,12
j24 | 3,71 | 4,68 | 3,94 4,11 3,49 | 4,47 | 3,92 3,96 4,04+0,42 29,37% + 0,04
j25 - - - - - - - - - -

j26 | 3,68 | 4,56 | 3,92 4,05 3,37 | 4,36 | 3,87 3,87 3,96+0,40 30,90% + 0,21
j27 334 | 45 | 3,85 3,89 3,28 | 4,33 |3,85 3,82 3,86+0,45 31,69% + 0,28
j28 3,33 | 445 3,85 3,87 3,18 | 4,28 |3,81 3,76 3,82+0,46 32,57% + 0,66
j29 - - - - - - - - - -

j30 | 3,28 [ 432 |3,83 3,81 2,96 | 4,04 | 3,78 3,59 3,76+0,50 35,55% + 0,39




L’hypothése nulle

Annexe

Analyse de variance (ANOVA) du 2°™ lot

Hy : il n’y a pas de différence significative entre les trois créme (créme a base de 1’huile des aiguilles de

ceédre de I’ Atlas, Madécassol® et le placébo)

Somme des carrés ddl Moyenne des F Signification
carrés
Inter-groupes 3427,626 2 1713,813 12,843 0,001
Intra-groupes 2001,719 15 133,448
Total 5429,345 17

F=12.843 >> Fs,,= 3.68 donc Hj est rejetée donc il y’a une différence significative entre les effets
cicatrisants des trois crémes dermiques.

Comparaison multiple de Tukey

(I) créme (J) creme Différence de Erreur Signification Intervalle de confiance a
moyennes standard 95%
(I-) Borne Borne
inférieure supérieure
créme a base dHE Madécassol® 4,03000 6,66953 0,820 -13,2939 21,3539
des aiguilles Placébo 31,07917* 6,66953 0,001 13,7553 48,4031
Madécassol® créme a base dHE -4,03000 6,66953 0,820 -21,3539 13,2939
des aiguilles
Placébo 27,04917* 6,66953 0,003 9,7253 44,3731
Placébo créme a base d'HE -31,07917* 6,66953 0,001 -48,4031 -13,7553
des aiguilles
| Madécassol® -27,04917* 6,66953 0,003 -44,3731 -9,7253
* La différence moyenne est significative au niveau 0.05
Sous-ensembles homogenes
créme N Sous-ensemble pour alpha = 0.05
1 2
Placébo 6 35,5542
Madécassol® 6 62,6033
créme a base d'HE des 6 66,6333
aiguilles
Signification 1,000 0,820
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Tableau D11 : Les résultats des superficies des plaies et leurs pourcentages de
réductions pour les lapins traitées par la créeme a base de I’huile essentielle des cones du

3%MC ot

T ]| S o |
jours | lapins du 3™ ot | Moem | " quamror | Ol eductiont

c|l | c1 | 2| ¢ ceart-type écart-type
nos1 513 52| 514 [s521] 51555 | 530 5,320,16 0%:0.00
12 |505] 49 | 505 5 495 | 514 | 526 | 5,12 5,0620,12 3,15%:0,01
3 - - - - - - - - - -
14 |ags| 48 | 493 | 48 | 486 51 |443] 480 4,83+0,20 7,53%0.03
15 476 ] 476 | 461 | 471 | 485|508 | 438 | 477 4,74+021 9,18%0.01
36 |452] 469 | 458 | 460 | 483 | 495|420 | 469 4,64+021 11,10%=0.01
17 |435] 456 | 448 | 446 | 48 | 486 | 392 | 453 4,50£0,31 13,97%0.01
18 |422] 454 | 439 | 438 | 479|443 |38 | 436 4,40+0,29 16,26%£0.02
19 418 ] 444 | 428 | 430 | 475 438|382 ] 432 431028 17,51%0.01
710 396 ] 437 | 427 | 420 | 472|420 | 382 | 428 4244029 18,86%:0,01
i |- - ; - - - - - - -
712 381 ] 424 [ 396 | 400 | 467 | 405 |35 | 408 4,04+0,36 22,59%:0,005
13 |376] 414 [ 359 | 3.8 | 461 |39 | 344 | 401 3,92+0,39 24,91%0,01
14 [359] 398 [ 354 | 3,70 | 454387336 ] 39 3,8120,38 27,02%:+0.02
15 |342] 376 | 343 | 354 | 443|371 333 ] 38 3,68+0,37 29,62%:0,03
i16 [335] 353|341 | 343 | 442365331 ] 379 3,6120,38 30,88%:+0,04
i17 1325353328 335 |439]365]324] 3,76 3,56:0,41 31,96%:+0,04
g |- | - ; - - - - - - -
i19 [314] 343 | 32 | 326 | 420363321 371 3,45:0,41 33,39%+0,05
20 [3.01] 332304 ] 3,19 | 418|349 ]316] 361 3,36+0,38 34,91%:0,04
21 [3,00] 321305 | 312 |40 |338]30] 35 3324037 36,54%:+0,04
22 298] 31 |28 | 298 |397]325]301] 341 3,19£0,38 38,94%:0,05
23 [2.86] 3,08 | 274 | 289 | 396 | 3,19 | 291 | 335 3,1240,41 40,28%:0,05
24 [279] 296 | 268 | 281 | 39330028 | 329 3,050,42 41,63%:0,05
s |- ] - ; - - - - - - -
26 [263] 284 | 246 | 264 | 376 268273 ] 306 2,85+0,43 45,54%0,04
27 [258] 272 | 224 | 251 | 368 | 264 | 261 | 298 2,75+0,45 47,56%:0,05
28 [254] 268 | 2220 | 248 [347 257|254 ] 286 2,67+0,39 48,89%+0,04
29 | - | - - - - - - - - -
30 [216] 2,6 | 218 | 231 | 322|243 ] 248 271 2,530,36 51,23%:0,03
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Tableau D12 : Les résultats des superficies des plaies et leur pourcentage de réductions
pour les lapins traitées par le Madécassol® du 3™ lot

Surface des plaies du Surface des plaies du
i c6té gauche des lapins Moyenne c6té droit des lapins Moyenne Moyenne + Pourcentage de
Jours du 3™ lot G du 3™ lot D ecart-type réduction + écart-type
Madl | Mad2 | Mad3 Madl | Mad2 | Mad3
J1 5,19 | 5,13 | 5,63 5,32 5,1 5,12 | 5,58 5,26 5,29+0,22 0%=+0,00
2 5,17 | 505 | 5,26 5,16 485 | 506 | 5,25 5,05 5,11£0,14 3,41%=+0,83
j3 - - - - - - - - - i
J4 539 | 498 | 4,98 5,12 48 | 4,88 | 5,15 4,94 4,98+0,19 4,92%=+1,64
J5 522 | 488 | 4,92 5,01 4,78 | 4,62 | 5,09 4,83 4,89+0,19 7,00%=+1,65
J6 5,05 | 473 | 4,89 4,89 4,72 | 4,46 | 4,93 4,70 4,80+0,19 9,18%=+1,80
17 4,93 | 4,64 | 483 4.8 4,64 | 441 | 4,78 4,61 4,71£0,17 10,98%=1,94
J8 4,73 | 4,44 | 475 4,64 4,63 | 441 | 473 4,59 4,62+0,14 12,67%=0,08
J9 4,6 44 | 4,58 4,53 4,52 | 423 | 4,48 4,41 4,54+0,12 15,51%+0,91
J10 4,58 | 4,39 | 4,46 4,48 4,46 | 4,16 | 432 431 4,46+0,13 16,94%=+1,59
il - - - - - - - - - )
J12 4,52 | 4,28 | 4,38 4,39 434 | 4,14 | 4,28 4,25 4,32+0,11 18,26%+1,33
J13 423 | 425 | 4,22 4,23 4,28 | 4,07 | 4,08 4,14 4,18+0,08 20,81%+0,68
J14 4,04 | 4,19 | 3,93 4,05 4,17 | 4,03 | 3,84 4,01 4,03+0,12 23,74%+0,03
J15 398 | 4,12 | 3,89 3,99 3,99 | 3,96 | 3,63 3,86 3,93+0,15 25,73%+1,24
jlé 3,87 | 4,09 | 3,67 3,87 395 | 3,76 | 3,49 3,73 3,82+0,19 28,10%=+1,39
j17 3,73 | 4,06 | 3,53 3,77 387 | 3,58 | 3,35 3,60 3,71+0,23 30,28%=1,80
j18 - - - - - - - - )
j19 3,73 | 3,91 | 3,38 3,67 3,79 | 3,21 | 3,22 3,40 3,54+0,29 31,62%+3,17
j20 3,63 | 3,87 | 3,12 3,54 3,75 | 3,18 | 3,17 3,36 3,45+0,31 32,50%=1,97
j21 3,58 | 3,78 | 2,67 3,34 3,73 | 3,12 | 3,15 3,33 3,41+0,39 35,23%=+0,28
j22 3,45 | 3,66 | 2,53 3,21 3,72 | 3,05 | 3,08 3,28 3,32+0,41 36,49%=1,34
j23 3,38 | 342 | 245 3,08 3,67 3 2,99 3,22 3,22+0,39 38,67%+2,27
j24 3,28 | 3,34 | 2,38 3 3,63 | 2,76 | 2,98 3,12 3,12+0,41 40,02%+1,99
j25 - - - - - - - - - B
j26 32 | 328 | 231 2,93 3,58 | 2,7 | 2,86 3,04 3,01+0,42 43,51%+1,85
327 3,16 | 3,19 | 2,25 2,8 346 | 2,59 | 2,85 2,97 2,94+0,40 44,93%=+1,70
j28 3,14 | 3,12 | 2,21 2,82 345 | 2,52 | 2,81 2,93 2,90+0,42 45,69%*1,70
j29 - - - - - - - - - )
330 2,89 | 3,01 | 2,12 2,67 3,38 | 2,41 | 2,77 2,85 2,78+0,41 47,76%+2,76
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Tableau D13 : Les résultats des superficies des plaies leur pourcentage de réduction
pour les lapins traitées par le placébo du 3™ lot

Surface des plaies du C?ntf Surface des plaies du Pourcentage de
jours gauche des 1lcz’atplns du3 Mo;ganne coté dro;tégeelsoltapms du Mo;]r)enne he{[:;’rf_ri;; : reductlt(;r[l’ :et écart-
Plal Pla2 Pla 3 Plal Pla2 Pla3

B 516 | 5,21 5,12 5,16 517 | 505 | 4,94 5,05 5,10+0,092 0%+0,00
12 5,15 52 4,98 5,11 5,14 | 493 | 493 5 5,05+0,112 1,08%+0,20
IR - : B E : - :

J4 4,93 | 496 4,86 491 4,83 4,8 491 4,85 4,38+0,057 4,61%+0,57
15 4,83 | 495 4,62 4,8 4,73 | 475 | 4,87 4,78 4,84+0,106 6,062%+1,44
J6 4,75 | 493 4,6 4,76 4,61 4,72 | 4,85 4,73 4,74+0,119 7,73%+1,14
J7 4,75 | 4,86 4,59 4,73 4,6 4,71 4,85 4,72 4,72+0,106 8,10%=1,45
18 4,74 | 4,78 4,55 4,69 4,59 | 4,64 | 4,84 4,69 4,69+0,104 8,95%+1,67
19 4,72 | 4,71 4,48 4,64 4,55 | 4,63 | 473 4,64 4,63+0,094 10,19%+1,72
J10 4,72 | 4,62 4,45 4,60 4,5 4,61 4,72 4,61 4,60+0,101 11,00%+1,95
jll - - - - - - - - - -

J12 4,68 | 4,59 4,42 4,56 444 | 458 | 4,52 4,51 4,53+0,090 12,60%+0,95
J13 4,65 | 448 438 4,50 442 | 454 | 4,52 4,49 4,50+0,087 13,43%+1,43
J14 4,63 | 448 4,38 4,49 44 4,53 4,5 4,48 4,48+0,083 13,86%+1,44
J15 4,63 | 448 4,42 4,51 438 | 451 4,48 4,46 4,470,079 14,11%+1,08
jle 4,6 4,46 438 4,48 436 | 449 | 446 4,44 4,45+0,078 14,62%+1,07
j17 4,59 | 446 4,36 4,47 434 | 447 | 444 4,42 4,44+0,082 14,97%+0,84
j18 - - - - - - - - - -

j19 4,56 | 4,38 431 4,42 428 | 441 4,37 4,35 4,39+0,090 16,50%+0,65
j20 4,54 | 4,36 4,29 4,40 428 | 437 | 435 433 4,37+0,086 17,03%+0,66
j21 4,53 | 432 4,28 4,38 427 | 433 | 432 4,30 4,34+0,088 17,70%+0,48
j22 4,52 | 4,28 4,25 435 427 | 429 | 431 4,29 4,32+0,091 18,25%+0,75
j23 4,51 4,28 421 433 424 | 429 | 428 4,27 4,30+0,097 18,76%+0,69
j24 4,5 4,25 42 4,32 423 | 423 | 424 42 4,28+0,102 19,50%+0,30
j25 - - - - - - - - - -

j26 447 | 4,18 4,18 4,28 4,17 | 3,99 | 421 4,12 4,20+0,143 21,46%+1,20
j27 445 | 4,17 4,17 4,26 4,15 385 | 4,19 4,06 4,16+0,177 22,83%+2,27
j28 437 | 4,12 4,16 4,22 4,12 | 384 | 4,17 4,04 4,13+0,158 23,80%+1,30
329 - - - - - - - - - -

j30 423 | 4,02 4,06 4,10 398 | 3,67 | 4,08 391 4,01£0,173 27,67%+2,51
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Analyse de variance (ANOVA) du 3™ lot

L’hypothése nulle

Hp : il n’y a pas de différence significative entre les trois créme (créme a base de 1’huile des aiguilles de
ceédre de I’ Atlas, Madécassol® et le placébo)

Somme des carrés ddl Moyenne des F Signification
carrés
Inter-groupes 1936,688 2 968,344 15,315 0,000
Intra-groupes 948,451 15 63,230
Total 2885,139 17

F=15.315>> Fs,= 3.68 donc Hj est rejetée donc il y’a une différence significative entre les effets
cicatrisants des trois crémes dermiques.

Comparaison multiple de post-hoc (Tukey)

Créme (I) Créme (J) Différence de Erreur Signification Intervalle de confiance a 95%
moyennes standard
L)) Borne Borne supérieure
inférieure
créme a base Madécassol® 3,85500 4,59094 0,685 -8,0698 15,7798
d'HE des cones Placébo 23,67667 4,59094 0,000 11,7518 35,6015
Madécassol® créme a base d'HE -3,85500 4,59094 0,685 -15,7798 8,0698
des cones
Placébo 19,82167" 4,59094 0,002 7,8968 31,7465
Placébo créme a base d'HE -23,67667" 4,59094 0,000 -35,6015 -11,7518
des cones
Madécassol® -19,82167° 4,59094 0,002 -31,7465 -7,8968
*

La différence moyenne est significative au niveau 0.05

Sous-ensembles homogénes

créme N Sous-ensemble pour alpha = 0.05

1 2
Placébo 6 27,6717
Madécassol® 6 47,4933
créme a base d'HE des cones 6 51,3483
Signification 1,000 0,685




Tableau D14 : Les résultats de pourcentage de réduction des plaies pour les
lapins traitées par les trois crémes dermiques a base des huiles essentielles du cédre de

Annexe

I’ Atlas

Pourcentage de . Poqrcentage de' Pourcentage de réduction
. . . réduction des plaies . .,
Tours réduction des plaies traitées par la créme & des plaies traitées par la
traitées par la créme a p s créme a base d’HE des
, . base d’HE des N .
base d’HE du bois + .. . cones + écart-type
. aiguilles + écart-type
¢cart-type
0,
n 0% 0 0% = 0,00 0%:0,00
o

12 2,23% £ 1.46 6,37% + 0,27 3,15%+0,01
IE ] - -
J4 7,86% +1,76 9,90% + 0,17 7,53%+0.03
J5 10,60% + 1,20 16,20% + 1,06 9,18%=0.01
J6 13,22% £ 0,21 19,04% + 1,83 11,10%+0.01
7 13,94% + 0,56 20,95% + 2,07 13,97%=+0.01
I8 21,03% + 1,88 2521% + 1,02 16,26%+0.02
J9 24,61% + 2,41 26,67% £ 0,70 17,51%=+0.01
J10 26,52% + 1,98 28,53% + 0,23 18,86%+0,01
il ) - -
J12 30,39% + 1,53 32,06% + 0,39 22,59%=+0,005
J13 31,75% + 2,07 37,40% + 3,99 24,91%=+0,01
J14 32,87% +2,22 40,18% £ 2,17 27,02%+0.02
J15 33,65% + 2,36 46,06% + 2,30 29,62%+0,03
jlé 35,33% + 2,64 46,42% + 2,49 30,88%+0,04
j17 36,73% + 3,79 47,99% + 1,87 31,96%+0,04
j18 ) - -
j19 39,42% + 5,49 51,90% + 1,59 33,39%+0,05
j20 40,13% £ 5,57 54,82% + 0,46 34,91%+0,04
j21 41,15% + 5,65 57,98% + 0,14 36,54%+0,04
j22 42,62% + 6,35 60,09% + 0,28 38,94%+0,05
j23 44,35% + 7,14 62,46% + 2,15 40,28%=0,05
j24 45,29% + 7,73 63,55% + 1,95 41,63%=+0,05
j25 ) - -
j26 47,42% + 7,54 65,94% + 2,04 45,54%+0,04
327 48,81% + 7,11 67,34% + 2,08 47,56%=+0,05
j28 49,71% + 7,28 69,30% + 1,09 48,89%=0,04
329 ) - -
330 52,58% + 7,14 71,25% + 0,61 51,23%+0,03
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Analyse de variance (ANOVA) des trois crémes dermiques

L’hypothese nulle

Hy : il n’y a pas de différence significative entre les trois créme (créme a base des huiles essentielles des
aiguilles, du bois, des cones de cedre de I’Atlas)

Somme des ddl Moyenne des F Signification
carrés carrés
Intergroupes 1497,962 2 748,981 3,688 0,050
Intra-groupes 3046,257 15 203,084
Total 4544,219 17

F= 3,688= Fs5= 3.68 donc Hj est retenu donc il y’a pas

cicatrisants des trois crémes dermiques.

Comparaison multiple de Tukey

de différence significative entre les effets

*

Intervalle de confiance
Différence
Erreur a95%
(D) créme (J) créme de moyennes Signification
standard Borne Borne
(1-7)
inférieure | supérieure
Créme dermique a
19,05667 8,35375 0,090 2,64 40,75
Créme dermique a base d'HE du bois
base d'HE d’aiguilles | Créme dermique a
20,28500 8,35375 0,069 -1,41 41,98
base d'HE des cones
Créme dermique a
o -19,05667 8,35375 0,090 -40,75 2,64
Creme dermique a base d'HE d’aiguilles
base d'HE du bois Créme dermique a
1,22833 8,35375 0,988 -20,47 22,92
base d'HE des cones
Créme dermique a
-20,28500 8,35375 0,069 -41,98 1,41
Creme dermique a base d'HE d’aiguilles
base d'HE des cones Créme dermique a
-1,22833 8,35375 0,988 -22,92 20,47
base d'HE du bois

La différence moyenne est significative au niveau 0.05
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Annexe E

Tableau E : Table de Fisher-Snedecor
Valeur de la variable de Fisher-Snedecor F (uj, uy) ayant la probabilité 5% d'étre dépassée
u; : degrés de liberté du numérateur, u, : degrés de liberté du dénominateur

w128 |s]e|r]a]o]w|n|@]a|u|s|6|w|6|8|o|2|u %5 0|0 0w

1 |ur.5|'m|z'1‘r|mu|mz|mu|m|mn|m|w.=|mc|mn|mr|mIm]m|m|m:|nr|mu|m|m1ims|m|m‘r|r'.'|mz|mr|mr

Z |u:| | nm | '1':|'=.=| | 5E | L1 | 0B | 'n:n'| iE l it | 54 | 4 |'uz I 52 l 54 I 5a |'m | Lt | 4 | Lt | 5 |'su | 5 | it ]'m |'m I e | qa I 54

P e P e e P e e e P e P A Y e A A A A

& |77 03¢ |am|6m| 626 66| 6oa | analinn| 596 |53 59t |5ma |53 | 5og |50 5o |52 | 5 [0 | 5ve e | 576 |ams |ama a2 | am o | 5

5 |§81(579|541(519 |05 ] 495 | 488 82| 77| ame |47 468 |4m6 | 45e [ 462 | 460 |18 | 458 | 457 | 456 | 45t 453 | 452 450 0.8 |6 | 48| a1 |1

6 |598|51e]47%(053 43|28 | 421 |415] L1008 | 40r| 200 298| 336 |25 | 392 3t 300 238 287 |96 |8e | 383|382 30 a7 | 3|27z | 38
359474 | 435 012|397 | 34| 379 | 373 [3m8 | 3¢ 280|357 (358 |35 | 350 |18 g | 37 |38 3¢ 300 aet |00 |2 a6 3¢ [0 38 28

7

3 |532|ess| 40|38 | 380|258 | 350 | 242 139|238 | 33t| 328|126 | 32¢ |22 | 30 10 |347 296 95| 243|212 | 300|308 (308 |20e | 301 {298 | 238

9 |at2|a ]335 |2t |2y | 2 |azm{ats |24 a0 |20 206 208 | 20t |2 17 | 296 | 206 | 2a¢ | 2o fom |20 |2 [2se [23s 2w | 277 |27

10 [4%6|410]271|248 333|222 | 344 307|202 |208 | 292 |29t (238 256 |25 | 283 et | 230 278 | 277|278 fane ama | e e 22 260 256

11 [434|398|258(23% | 320|109 301 205|290 |285 | 28 | 279|276 | 27¢ 272 270 [2e8 | 267|268 | 265 | 263 a6t 259 | 258 256 258 | 2 |27 28

12 [175] 348 | 48[ 311 [ 300|201 | 265 180 275 27 | 160|295 252 | 262 | 260 150 | 257 | 258 | 250 | 250 [ 251 | 2.8 | 248 [L LA L[ 13 2% |20

3 [467|381 241218308 292|288 277|274 |27 | 262 | 260 258 | 255 | 258 251 250 |28 |24 | 288 | 2t |22 2t |28 236 23 [ 230 27 |28

1 |150]374|33)311 (296 | 25 28 |20l 2es | 260 |25 253 a5t |28 | g 2t s 2 2 |2 2 [oss |2 22 o o |22 |20 2.6

15 |454|368|220(206 | 290|279 271 |268( 258 | 250 | 251|248 (245 | 22 240 | 238 2. | 235 |2 | 238 |23t |2mm 2 28 [am 2 296 | 244 240

16 [4|388 (32301 |285 |27 | 266 |259] 254 |28 | 26 |20 |20 |23 235 23 o | 230 |2 | 238 | 225 fae |2z o a7 16 241 e

o [ees s | 2 | am |eo e e e e e fas o e e i s s i s v e [ [ [ am s .

18 [441|355] 2161293 | 277|266 | 258|250 |28 |24t |2 | 234 231 |28 |27 228 o |2 |2 | 20m o Jaes v o 06 2 199 195

19 |13(352(33l2m) 27| 2; |25 [2agl o2 2 23 s s |2 2o w2 2 | 2t6 |2t ot | 240 208 (205 2os 135 136 191

0 35|38 3028 (271|260 251 | 25|23 235|231 | 228 225 | 222 | 220 | 218 o 17 | 295 2.4 | 212 | 210 o | 20 [ 208 2ot 1.8 135 132|138

2 [42(347|30m|258 268 |27 |28 (282|277 (230 | 222 225 2. | 220 (248 2062 04 | 242 |20 | 290|207 |205| 204 | 202 138 196 122 139 14

2 |4:|28| 20|20z |206 |25 |26 240|204 |20 | 220|220 (220|247 245 293 (et | 290|200 |20 205|200 |20t | 200 136 13¢ | 108 108 |12

2 |u28|a42|303(2m0 | 26e | 258 2aa | 27| 13 |27 |2¢ | 220 (298 246|243 | 211 poe | 2os | 206 205 202 foon | 198 197 138 1 |15 184|179

24 |426(340|30t{278 262 251 |24 | 23130 225 |2 | 248 295 | 293 | 211 | 208 v | 208 | 20 | 203 200 |18 | 197 198 1.9t 1 |1t 12 17
%5 128|398 298|276 | 260 | 28| 240|238 128 | 226 |22 | 298 |24 | 211 | 208 | 207 [nos 20 | 202 | 201 | 198 196 | 135 | 138 138 i |12 |10 |17

% |im|am|2m(2ne 2|20 23| 232 |2z [2e 248 2 2 | 209 | 20w | 208 s 2w | 20n 198 197 195 | 138 191 1.7 135 1m0 78 173

7 |i2t|335| 208273 |25 |26 |23 |23t {235 |20 | 247|243 (20 | 208 | 208 | 204 [2z | 200 | 199 197|195 {10 19t [ 130 1.5 134 | 170|178 | 14

B [420(33]2%8(271 |25 (25|23 (229( 124 [219{ 212242209206 | 204 [ 202200 | 198 | 1.7 195 | 193 191 [ 190 [ 138 |13 |12 1.7 178 |19
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29 [£13|333(293 (270|255 243|235 | 228|222 118 | 214 | 210 [208 205|203 |201 {199 197 [1.95 | 134|192 [1.90 | 138 | 1.7 |183 [ 181 [ 175|173 |17

N (417|332 {290 268|253 | 242|233 | 227|271 |216 213 | 209 (208 | 204 | 201 |198 {198 | 195|195 | 193|191 [1.83 | 147 | 135|181 |17 | 174|171 | 166

B |415|329|290 {267 | 251 | 240|231 | 22| 219|214 | 210|207 [204 | 201|199 197 195|194 192 | 191 | 138 1.8 | 135 183|179 177 | 171 180 | 163

U (413|328|288 265|249 |238 |29 | 228|217 |22 |208 | 205 [202 | 199 | 1.97 [1.95 (193 192 190 | 189 | 186 188 | 1.82 | 181 177|175 | 180 .66 | 1 6t

¥ [411(36]257 263|248 (236|238 | 221|295 a1t | 207 |23 20 138 135 |13 [1a2 [1a0 138 17 a5 a2 s [ A As 173 167 164 1.

3 |410|326|285 262 | 245|235 |26 | 218|214 [208 | 205 | 202 199 196 | 1.94 | 192|190 | 138|147 | 135|183 131 | 179 177 173 171 |18 |12 |17

4 [008|323|284 261 | 25234 |225|218| 212 208 | 204 | 200 197 [ 195 192|190 {189 | 157|185 | 188 131 [1.79 | 177 | 176 |72 | 1.6 | 164 161 | 158

& |em|3z2 |28 (2m |26 |23 224 | 217|211 |206 | 209 | 198|198 | 19¢ | 191 |18 |17 | 138 184 | 183 [ 130 178 | 178 | 175 170 188 162 {158 | 1.5

& |e05|321 |22 258|243 231|223 (218|210 205 | 2o |13 195|192 | 190 |38 136 | 18¢ 133 1t 179 o 175 1ma [1ma 1 181 138|132

% [205|320(281 |27 | 242|230 222 |215] 209|204 | 200|197 194 | 191 189|157 185 | 133 182 | 180 | 178 [1.76 | 174 | 172|168 | 165 | 180 1.7 | 151

& [04|319|230 257|241 |229 221 |214] 208|203 | 199|198 |193 | 190 | 1.88 | 136 184 | 122 |11 | 179 |17 o35 |43 | 4mt | 184 |1 |156 | 1.0

50 |403|218|27a (256|240 |22 |220| 213|207 203|199 | 195|192 [ 1.89 | 147 135|183 181|180 | 178176 178 | 172 | 170 |66 163 | 158|154 | 1.8

5 [402|316|277 (258|238 | 227 |218| 211|206 201|197 | 193 (190 {138 | 1.85 183 181 [ 179|178 | 178 174 172 | 170 | 168|154 |11 | 158|152 | 1.8

60 [£00(315|276 (253|297 | 225|217 |210{ 204 199195192 183|136 | 1.5 |1.82 {180 | 178 |1.76 | 175 | 1.72 [1.70 | 188 | 1.66 |1.62 | 159 | 150 | 1.50 | 1.44

6 (199|316|275 (251|236 |22 |215| 208|203 198 | 194|190 147 135|182 180|178 | 178|175 | 173 171 [1.83 | 17 | 165|160 158 |12 1.0 | 1.2

70 (398|213 |274 250|235 | 223 |24 | 27| 202 197|193 | 133|188 | 134 | 181 |19 {177 | 175 |17 | 172 [ 170 |16 {185 | 14 |1 1.7 150 | 1.47 | 1.0

75 |197|312|273 (28|23 |22 |213| 206|201 196|192 | 138|185 | 183 | 180|178 |176 | 178 173|171 |19 1.6 | 154 | 163|158 155 | 143 |1.46 | 1.8

8 (19 |311|272 (249|233 221 |213]206(200 195|191 | 138|138 [ 182 | 179|177 |75 | 173172 | 170|158 165 | 163 | 1.2 |17 [1.54 | 1.48 | 1.65 | 138

85 |195(310(271 248|232 (221|212 (205198 | 19¢ | 190|147 182 |14t [ 178176 178 173 (17 10| v s 18 1 (138 13 1 e 1

9 (395|310 (271 [247 | 232|220 |21 | 204] 199|194 | 190 | 188 183|180 | 178|176 |17 | 172|170 | 163|166 168 | 12 | 10 |55 153 | 146 | 1.4 | 138

% (3194|309 |270 (247|231 |220 (211 |204] 198|193 129 | 138|182 [ 180 | 177|175 |73 171|170 | 188|166 163 | 161 [ 1.99 |55 1.5 | 1.48 |1.42 | 1.38

100 (319|203 |270 (248|231 |219 210 | 208|197 193|129 | 185|142 | 179 | 177|178 {173 | 171|169 | 188 | 155 163 161 | 159|158 152 | 1.48{1.41 | 132

125 (392|307 | 288 248 |29 |27 |28 |20t s 1ot L s Lr Aas ims i s i s s s 1 s 1s2 {1 1.2 1.3 13

15 (190|306 | 286 2.3 |27 298 |2 2001 |t 35 1 N s |18 ot (1 17 066 e [t 38 157 155 130 .48 1. 1.7 |19

200 (389|304 |265 242|226 | 214|206 | 133|193 138 134 | 180|177 | 174 | 172|189 147 | 1586 1564 | 12 | 180 |1.57 | 158 | 153 | 1.48 |1.86 | 1.8 |1.35 | 1.35

30 |357 (203|263 260|224 | 213|204 | 197|191 {186 | 122 | 178 175 172 | 170 188 |68 | 164 | 182 | 161|158 }1.55 ] 159 | 151 |1.46 1.3 | 136 |1.;2 [ 1.3

500 (385|201 |262 (239|223 | 212|203 | 196|190 | 185 131 | 177 174|171 | 169|166 164 | 142|161 | 159|156 154 | 152 | 150 1.8 1.2 | 135 130 | 120

1000 135|200 | 261 [238| 222|211 |202 | 195[ 123 154 | 180|178 173 | 170 | 168|185 183 150 | 180|158 | 155 [1.53 | 151 | 148|143 141 |13 |19 [ 110
2000 (325100 241 (238|222 | 240 |20 184428 184 {178 178 {173 UM [ (188 (183 A (1O 8 18 1 2 130 1.8 1 48 1.0 1.0 1 28 1.8




SYNTHESE BIBLIOGRAPHIQUE




MATERIEL ET METHODES




RESULTATS ET DISSCUSION




	1 page de garde
	2 Remerciements - Copie
	4 Glossaire
	5 LISTE DES ABREVIATION
	6 liste des figures
	7 Liste des tableaux
	8 Résumé en français
	9 r+®sum+® en anglais
	10 r+®sum+® en arabe
	11 TABLE DES MATIERES
	12 introduction
	13 partie_synthése_bibliographique[1]
	14 materiel et méthode (Réparé) (Réparé) (Réparé) (2)
	16 conclusion
	18 Annexe



