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Introduction

Les plantes médicinales et aromatiques ont été utilisées a des fins diverses depuis
l'antiquité et ont récemment acquis une position forte en tant que cultures économiques dans
le monde entier pour la production d'huiles essentielles. De nos jours, les huiles essentielles de
ces plantes sont devenues commercialement populaires en raison de leur impact socio-

¢conomique (Kivrak, 2018).

La famille des Lamiacées est une source majeure de polyphénols et d’activités
pharmacologiques décrites dans la littérature. Appartenant a la famille des Lamiacées,
Lavandulaangustifolia est originaire des régions montagneuses de la Méditerranée (Cardia et
al.,2018), elle est également utilisée dans de nombreux pays pour ses nombreuses propriétés
thérapeutiques et activités biologiques. Elle est bien connue et appréciée par l'industrie
pharmaceutique comme plante aromatique et médicinale. En plus des applications
médicinales, la lavande est largement utilisée dans les industries cosmétiques, alimentaires et

de parfumerie, et en aromathérapie (Smigielskiet al., 2011).

Les huiles essentielles, sont obtenues a partir des plantes médicinales et aromatiques en
utilisant diverses méthodes telles que la distillation a la vapeur, I'hydrodistillation(Cardia et
al., 2018). En thérapeutique, les principales utilisations de I'huile essentielle de Lavandula
angustifolia est attribué a ses effets pharmacologiques sédatif, anxiolytique, modulateur de
I'humeur et antidépresseur, mais aussi anti-inflammatoire, antirhumatismal, cicatrisant,
régénérant cutané, antiseptique (Bogdan et al., 2020)antioxydants, et enfin antibactériens

(Chen et al., 2019).

Plusieurs études ont examiné les propriétés, immunomodulatrices et anti-inflammatoires
des composés trouvés dans I'huile essentielle de lavande, cependant a ce jour, il y a toujours

un manque de données substantielles (Silva et al., 2015).

Notre étude vise a collecter les données scientifiques sur la composition chimique et de
I'huile essentielle de Lavandulaangustifoliaetl'évaluation de leurs activités antioxydants et
anti-inflammatoire. L’activité anti-inflammatoire a été testée a l'aide de modele d'cedeme
d'oreille par voies topique et orale d’huile essentielle de lavande alors que le test de
décoloration du radical 1,l1diphényl-2-picrylhydrazyl a été utilis¢é pour évaluer l'activité

antioxydants. Notre travail a été divisé en deux parties :
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La premiére partie consiste en une étude bibliographique qui résume les principales
caractéristiques de 1’espeéce Lavandula angustifolia appartenant a la famille de lamiacées,

ainsi que ses activités biologiques, antioxydants et anti inflammatoire.

La deuxieme partie décrit la partie expérimentale, avec une présentation des techniques
d’extractions, des tests des différentes propriétés anti inflammatoire et antioxydants. Etensuite
les résultats qui y sont discutés et confrontés a ceux d’autres auteurs, Nous terminerons par

une conclusion général.
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1.1.Présentation de la plante

1.1.1. Le genre Lavandula

Les lavandes appartiennent a la famille des Lamiaceae comprenant des plantes
dicotylédones herbacées a semi-ligneuses avec 7534 especes pour 236 genres (Despinasse,
2015).Le genre Lavande est un membre important de la famille des Lamiaceae. Les especes
de Lavandula sont largement répandues dans la région méditerranéenne et sont cultivées en
France, en Italie et en Espagne (Silva et al., 2015).Lavandula angustifoliaet le seul membre
du genre Lavandula qui est officiellement reconnu comme une plante médicinale et utilisé¢ en

phytothérapie modern (Blazekovicet al., 2010).
1.1.1.1. Lavandula angustifolia Mill

C’est est un sous-arbrisseau de la famille des Lamiaceae qui pousse dans le Sudde la
France, au-dessus de 800 metres d’altitude. Cette plante, petite, posséde une seule fleur sur
chaque tige et se reproduit par graines(Lobstein et Couic-Marinier, 2017).Son feuillage gris a
vert a le potentiel de rester persistant tout au long de I'année en fonction de I'emplacement et
de la météo. Les Fleurs sont bleues groupées a l'aisselle de bractées ovales au sommet des
rameaux fertiles formant des sortes d'épis un peu laches et trés aromatiques(Laib et Barkat,
2011).Les fleurs de lavande poussent en épis, disposés en cercles (3 a 5 fleurs par cercle) dans
la partie supérieure de la tige. Ils sont de couleur violet pale, bien que des variétés a fleurs

blanches et roses aient également été sélectionnées (Prusinowskaet al., 2014).

Elle est connue sous le nom Lavandula angustifolia Miller dont les synonymes sontL.
vera ou L. officinalis) (Denner, 2009).Le Nom vulgaire de cette espece est lavande vraie,
lavande officinale, lavande fine, lavande commune, lavande femelle, Nard d ‘Italie, faux Nard

(Belmont, 2013).
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Figure 1 .Aspect morphologique de Lavandula angustifolia

(Adam, 2006).

a.Classification

D’apres (Laib et Barkat, 2011)Lavandula angustifolia est classé comme suite :
Régne : Plantes

Sous régne : plantes vasculaires
Embranchement : Spermaphytes
Sous-embranchement : Angiospermes
Classe : Dicotylédones

Sous classe : Dialypétales

Ordre : Lamiales (Labiales)

Famille : Lamiaceae

Genre : Lavandula

Espéce : Lavandula angustifolia Mill.
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b. Usage traditionnelle

Elle est utilisée depuis I’ Antiquité pour ses vertus médicinales, elle était appelée en
Provence “I’or bleu de la région” quand elle était recherchée par les plus grands parfumeurs
pour sa fragrance trés délicate, d’ou le nom de “lavande fine”. Dans les années productrice, un
hectare de plantation peut produire jusqu’a 25 litres d’huile (Lobstein et Couic-Marinier,

2017) .

L'effet calmant de la lavande est trés connu, associée a d'autres plantes sédatives, elle
combat l'insomnie, l'irritabilité, les maux de téte et la dépression. La lavande soigne les
indigestions et coliques et ¢élimine les ballonnements. L'action apaisante de la lavande est

efficace contre divers types d’asthme.

L’huile essentielle de cette plante est un Précieux remede de premier secours, elle est
antiseptique, accélere la guérison des briilures et des plaies, calme les inflammations dues aux
piqres d'insectes. On 1'utilise pour traiter la gale et les poux. Aussi pour soulager les maux de
téte, et se détendre, tonifier le systéme nerveux et retrouver le sommeil (Ybert et Delesalle-

féat , 2001).

1.2. Huiles essentielles

1.2.1. Définition

Les huiles essentielles n’existent quasiment que chez les végétaux supérieurs : il y’a
enivrent 500 000 plantes sur terre : 10 000 d’entre elles, environ, possédent des propriétés
médicinales (Bekhechiet al., 2014). L’huile essentielle est le produit obtenu a partir d’une
matiere premiere d’origine végétale, soit par entrainement a la vapeur, soit par des procédés
mécaniques a partir de 1’épicarpe des Citrus, soit par distillation «séche». L’huile essentielle

est ensuite séparée de la phase aqueuse par des procédés physiques (Menaceur, 2015).

Les huiles essentielles des espéces de Lavandula sont des substances volatiles et

aromatiques composées de mélanges de métabolites secondaires (Bogdan ef al., 2020).
1.2.2. Localisation

Les huiles essentielles peuvent étre stockées dans tous les organes végétaux, végétatifs
et reproducteurs, en particulier les sommités fleuries (lavande, menthe, bergamotier,
tubéreuse) mais aussi les feuilles (citronnelle, eucalyptus, laurier) et bien que cela soit moins
habituel, dans les écorces (cannelier), les bois (bois de rose, santal, camphrier), les racines

(vétiver), les rhizomes (curcuma, gingembre), les fruits (tout-épices, anis, badiane), les
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graines (muscade) et les boutons floraux .La synthése et ’accumulation des huiles essentielles
sont généralement associées a la présence de structures histologiques spécialisées, souvent

localisées sur ou a proximité de la surface de la plante:

- Cellules a huiles essentielles, regroupant les cellules épidermiques et les cellules
retrouvées au niveau du parenchyme cortical, du liber et du bois. Structures spécifiques des

Lauracées ou des Zingibéracées.

- Organes sécréteurs, regroupant : les poches sécrétrices des Myrtacées ou des
Rutacées, les canaux sécréteurs des Apiécées ou des Astéracées et les poils sécréteurs des

Lamiacées (Bouhaddouda, 2015).
1.2.3. Composition chimique

La lavande contient plus de 100 constituants, dont le linalol, l'alcool périllylique,
l'acétate de linalyle, le camphre, le limonéne, les tanins, les triterpénes, les coumarines,

lecinéole et les flavonoides (Baschet al., 2004).

La composition chimique de I'huile de lavande differe d'une espece a 'autre et influence
les effets thérapeutiques. La dernieére édition de la Pharmacopée européenne et la Xéme
¢dition de la Pharmacopée roumaine prévoient pour [l'huile essentielle de
Lavandulaangustifolia une teneur de 20 a 45% de linalol; 25 a 47% d'acétate de linalyle;
alpha-terpinéol, 2%; acétate de lavandulique. 0,2%; lavandulol. 0,1%; 1,8-cinéol (eugénol).

2,5%; camphre. 1,2%(Bogdan et al., 2020).
1.2.4. Méthodes d’extraction

Il existe quatre méthodes pour extraire les huiles essentielles des plantes. Le
département du ministere de I'Agriculture, de 1'Alimentation et du développement rural de
I'Alberta, au Canada, a publi¢ un apercu exhaustif du processus des huiles essentielles. La

méthodologie est la suivante :

L'hydro distillation (également connue sous le nom de distillation de 1'eau) est un
processus dans lequel 1'eau et la matiére végétale sont bouillies ensemble dans une cuve. Le
résultat est un "hydrolats", plutot qu'une huile essentielle pure. Les hydrolats sont a la base de

toute une série de produits.

La distillation a la vapeur utilise de la vapeur séche pour vaporiser et extraire I'huile. La
distillation a la vapeur est utilisée dans la production a grande échelle d'huiles essentielles a

des fins commerciales. C'est la méthode de choix pour les plantes a feuilles comme la
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lavande, dont la gravité spécifique est inférieure a 1,0 (plus légere que I'eau). La distillation
ala vapeur a petite échelle peut étre réalisée a 1'aide d'un autocuiseur placé au-dessus d'une

cuisiniére, mais seules quelques gouttes d'huile sont produites par lot.

L'extraction par solvant utilise des solvants organiques pour extraire a la fois les huiles
essentielles et les oléorésines, qui sont ensuite séparées. (Les oléorésines completent le profil
aromatique des huiles essentielles de qualité alimentaire). L'utilisation de nombreux solvants

organiques ne serait pas compatible avec 1'étiquetage "certifi¢ biologique".

L'extraction supercritique utilise du dioxyde de carbone sous une pression extrémement

¢levée pour extraire les huiles essentielles et les oléorésines (Adam, 2006).
1.3. Activités biologiques

Les huiles essentielles des plantes du genre Lavandula présentent un large spectre
d'activités biologiques, ils ont des propriétés antioxydants protégeant les cellules contre

I'impact néfaste des radicaux libres.

Certains composants des huiles essentielles, comme le linalol et le terpinéol, ont un effet
sur le systéme nerveux central, affaiblissant 'activité¢ physique des hommes et des animaux,
réduisant l'anxiété et facilitant le sommeil. Chez les souris et les rats, une administration

systémique d'huile essentielle de lavande favorise également I'endormissement.

L'huile essentielle de lavande a également un effet antispasmodique, analgésique, et des

propriétés anesthésiques(Prusinowskaet al., 2014).
1.3.1. Activité antioxydants

L’activité antioxydant est évaluée par la capacité des antioxydants a retarder au

maximum |’oxydation(Merouaneet al., 2014).
1.3.1.1. Radicaux libres

Un radical libre est une molécule ou un atome ayant un ou plusieurs ¢€lectrons non
appariés, ce qui le rend extrémement réactif. L’ensemble des radicaux libres et de leurs

précurseurs est souvent appelé : espéces réactives de 1’oxygene (Merouaneet al., 2014).
1.3.1.2. Stress oxydant

Le stress oxydant est une circonstance anormale que traversent parfois nos cellules ou
un de nos tissus lorsqu’ils sont soumis a une production, endogéne ou exogene, de radicaux

libres oxygénés qui outrepasse leurs capacités antioxydants. L’exces de radicaux libres non
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neutralisés par les moyens de défense est trés dommageable pour les macrobiomolécules
essentielles, entrainant des anomalies d’expression des genes et des récepteurs membranaires,
prolifération ou mort cellulaire, troubles immunitaires, mutagenéese, dépots de protéines dans
les tissus. Le stress oxydant peut résulter d’une défaillance des systémes antioxydants

protégeant notre organisme des effets néfastes des radicaux libres (Favier, 2006).
1.3.1.3. Antioxydants

Les antioxydants sont de nature diverse et agissent en synergie soit en se sacrifiant pour
piéger 1’¢électron célibataire d’un radical libre et le neutraliser en le délocalisant soit en
réduisant enzymatiquement les especes réactives de 1’oxygeéne certaines antioxydants
naturelles proviennent de alimentation comme les vitamines E ( tocophérol) , C (ascorbate) ,
Q (ubiquinone) , les caroténoides ou les polyphénols(Favier, 2006)et autres synthétique tel

que le butylhydroxyanisole (BHA) et le butylhydroxytoluéne (BHT) (Laib et Barkat, 2011).

1.3.2. Activité anti inflammatoire

1.3.2.1. Inflammation

L’inflammation peut se définir comme un processus biologique de défense de
I’organisme contre un agent agresseur. Aussi, supprimer la réaction inflammatoire ne
constitue pas forcément un acte thérapeutique bénéfique. Cependant, cette réaction se
manifeste par des symptomes plus ou moins pénibles décrits par Celsius puis par Galien :
rougeur, chaleur, douleur, tuméfaction et géne ou impotences fonctionnelles. Ces

manifestations peuvent inciter le praticien a prescrire un anti-inflammatoire (Muster, 2005).

1.3.2.2. Anti-inflammatoires

a. Anti-inflammatoires stéroidiens

Les anti-inflammatoires stéroidiens (AIS) ou les glucocorticoides sont une vaste famille
de médicaments dérivés du cortisol qui est synthétisé par les glandes surrénales (Baud et
Gressens., 2009).Les glucocorticoides sont capables d’inhiber toutes les phases de la réaction
inflammatoire. Par leur action directe sur les vaisseaux, ils diminuent les phénomenes

vasculaires de I’inflammation (Muster, 2005).

Lors d’une administration breve, les glucocorticoides ne présentent pratiquement aucun
effet secondaire. Au cours d’une administration a long terme, ils entrainent des altérations qui
sont proches de celles observées dans le syndrome de Cushing. Les conséquences découlant
des propriétés anti-inflammatoires sont une tendance a I’infection et une altération des

processus de cicatrisation. Les conséquences de 1’activité minéralo-corticoide du cortisol sont
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la rétention d’eau et de sodium, I’augmentation de la pression artérielle, la formation

d’cedeémes, et la perte de potassium avec risque d’hypokaliémie (Heymonet, 2013).
b. Anti-inflammatoires non stéroidiens

Les anti-inflammatoire non stéroidiens (AINS) sont une des classes thérapeutiques des

plus utilisées dans le monde en raison de leurs propriétés anti-inflammatoires et antalgiques.

Les anti-inflammatoires non stéroidiens agissent sur la phase initiale de I’inflammation,
ils inhibent la cyclooxygénase et par conséquent la synthése des prostaglandines qui jouent un
role pro-inflammatoire (Heymonet, 2013). Cependant, leur utilisation thérapeutique a long
terme est souvent associée a des effets indésirables tels que les ulcéres gastro-intestinaux,

I’insuffisance rénale (Ouédraogo et al., 2012) . Et cardiovasculaires (Pillon, 2014).
1.3.2.3.Anti-inflammatoires d’origines végétales

Le nombre de composés phytochimiques, trouvé dans le régne végétal est tres vaste, et
leur spectre d'activité est tout aussi grand. Certains de ces composés phytochimiques ont des
propriétés anti inflammatoire. Beaucoup sont présumés agir en bloquant les voies de la

cyclooxygénase et la lipoxygénase ainsi que par d'autres mécanismes(Ferradj, 2011).
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Chapitre 2

Matériel et méthodes

2.1. Matériel

2.1.1. Matériel végétal

2.1.1.1. Récolte de la plante étudiée

Concernant la récolte, plusieurs ¢léments interviennent : 1’age de la plante, 1’époque de

I’année et les parties de la plante a récolter. Il y a en effet quelques régles a suivre si vous

voulez obtenir les principes actifs de la plante récoltée, quelle que soit la partie des plantes

que vous cueillez et quelle que soit la saison .Le tableau 1 montre les différentes conditions de

récolte du plant Lavandula angustifolia.

Tableau 1.Conditions et zones géographique de récolte de Lavandula angustifolia

Reference Nom Date de Lieu Organ
scientifique récolte
(Miri, 2015) (mars-avril) | Iran Les parties
Lavandula 2013-2014 aériennes
Angustifolia
(Silva et al ., N.I Brésil L’huile de
2015) lavande
(Carrasco et al., N.I Espagne plants séchés
2016)
(Kivrak, 2018) 7 février Chine Des
2018 inflorescences
(Cardia et al., Brésil Les feuilles et la
2018) tige
(Chen et al., juin 2016 Turquie Les parties
2019) aériennes

N.I=Non Indiqué
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2.2. Méthodes

2.2.1. Extractionde I’huile essentielle

L’extraction solide-liquide est une opération de transfert de maticre entre une phase qui

contient la matiere a extraire «solide», et un solvant d’extraction «liquidey.

L’extraction des huiles essentielles de lavandula angustifoliaa été effectuée en utilisant

deux techniques : hydro distillation et distillation de type Clevenger.

Selon Kivrak (2018) Les parties aériennes des plantes fraichement récoltées ont été
immédiatement soumises a une distillation a la vapeur pendant 2 h pour extraire I'huile
essentielle. L'huile obtenue a été séchée avec du sulfate de sodiumanhydre et conservée dans

une bouteille ambrée a +4 °C au réfrigérateur.

Selon Cardia et al.(2018), Miri (2015)et Carrasco et al. (2016), L'huile essentielle a été
extraite par distillation conventionnelle a la vapeur en utilisant un appareil de type Clevenger
pendant 3 heures. Les huiles essentielles obtenues ont été¢ séchées sur du sulfate de sodium
anhydre. Miri (2015) et Cardia et al.(2018) ont stocké I’huile a +4 °C, alors que Carrascoet al.
(2016) I’a stocké a -20 °C.

2.2.2. Analyses chromatographiques

Silva et al. (2015) ont analysé¢ L'huile essentielle en utilisant une chromatographie en
phase gazeuse couplé a la spectrométric de masse (CG/SM). Un appareil Agilent
Technologies, modele 7890A, couplé a une spectrométriec de masse (MS) Agilent
Technologies, modéle 5975C VL MSD, ont été utilisé¢ pour I’analyse. Le volume injecté était
de 5 pL d'échantillon dilué¢ (1:1) dans du n-hexane pour chaque analyse. L'identification
descomposants de l'huile était basée sur les indices de rétention GC relatifs par comparaison

des schémas de fragmentation des spectres de masse avec ceux rapportés dans la littérature

Kivrak (2018) ont utilisé¢ la méme technique avec un modele différent de 1’équipement.
Un chromatographe en phase gazeuse Agilent 6890N couplé au méme spectrometre de masse
MS, précédemment cité.Selon Cardia (2018), L’huile essentielle a ¢été analysée par
chromatographie en phase gazeuse (GC) et spectrométrie de masse (MS). La GC a été réalisé

avec un modele Focus GC de Thermo Electron Corporation.
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2.2.3. Activités biologiques
2.2.3.1. Activité antioxydants

L'activité antioxydants in-vitro des huiles essentielles de la lavande a été¢ examinée par
deux méthodes complémentaires, l'activité¢ de pi¢geage des radicaux DPPH (2,2 diphényl-1-

picrylhydrasyl) et ABTS (2,2'-azino-abis (3-éthylbenzothiazoline-6-sulfonic acid).
a. Piégeages des radicaux DPPH

Le DPPH est généralement le radical le plus utilisé pour I’évaluation rapide et directe de
I’activité antioxydants en raison de sa stabilit¢ (Kholkhal ez al., 2013), ce dernier possede une
coloration violet foncé, lorsqu’il est réduit, la coloration devient jaune pale (Fawzia, 2012).La
réduction du radical DPPH a été déterminée par spectrophotométrie a la longueur d’onde de

515 a 520nm (Kholkhal et al., 2013).

NO, NO,
H

O.N N—N + A-H — 0O,N N—N + A
NO, NO,

VIGLET JALUKL

Figure 2.Mécanisme de réaction du 2,2-diphényl-1-picrylhydrasyl (DPPH) avec un
antioxydant(Site 1).

Silva et al. (2015)ont utilisé une solution de DPPH fraichement préparée (150uM dans
du méthanol).les concentrations d'huiles essentielles de lavande utilisées étaient de 0,1; 1,0;
10; 20 ; 40; 60; 80; 100; 120 et 150 mg/mL. Un volume égal de méthanol a été ajouté aux
tubes témoins. Apres le démarrage de la réaction, et une période d'incubation de 60 minutes a

température ambiante, I'absorbance a été lue contre un blanc a 515 nm.
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L’activité de piégeage des radicaux a été exprimée en termes de quantité d'antioxydants
nécessaire pour diminuer l'absorbance initiale du DPPH de 50 % (IC50). La valeur IC50 était
déterminée graphiquement en tracant le pourcentage disparition du DPPH en fonction de la
concentration de l'échantillon. L'activité antioxydants en pourcentage (1%) a été calculé

comme suit :
I (%) = (A blank—Asample)/Ablank x 100

Ou A blankest I'absorbance de la réaction témoin (contenant tous les réactifs sauf le

compos¢ a tester), et A sampleest I'absorbance du composé a tester.

Kivraket al. (2018),ont utilisé une autre variante du méme test ou 40ulL d'extraits de
différentes concentrations était ajouter a 120uL la solution éthanolique contenant des radicaux

DPPH. (0,4 mM) et incubés a température ambiante dans l'obscurité pendant 30 minutes.

Miri (2015), ont mélangé un volume de 50 upl de diverses dilutions de chaque
échantillon avec 5 ml de solutions de DPPH dans du méthanol a 0,004 %, puis incubé pendant
30 minutes a température ambiante. Ensuite, les valeurs d'absorbance de l'échantillon ont été
mesurées a 517nm. Carrasco et al.(2016) ont mélangé le méme volume d’échantillon que
(Miri S. , 2015),avec2 ml de solution méthanolique de DPPH (60uM) . Des mesures
d'absorbance ont été effectuées a 517 nm.Apres 60 min de réaction a 'obscurité, a température

ambiante.
b. Piégeages des radicaux ABTS

L’activité anti radicalaire a été également évaluée par le test de décoloration du radical
cation ABTS+ selon la technique utilisé par (Kivrak, 2018). L’ABTS a été dissous dans I’eau
a une concentration de (7 mM) et le persulfate de potassium (2,45 mM) a été ajouté pour
donner de I'ABTS +, le mélange a été stocké dans 1'obscurité a température ambiante pendant
12 h, et l'oxydation de 1'ABTS est apparue immédiatement ; cependant, la stabilité de
l'absorbance a été gagnée apres 6 h. Ensuite, la solution d'échantillon (40uL) dans de I'éthanol
a différent concentration ont ét¢ mélangés avec une solution d'ABTS + (160uL), I’absorbance
a 734 nm a été lue avec un lecteur de microplaques a 96 puits en 10 minutes. Les résultat
sont été exprimés par la concentration de piégeage de 50 % (SC50) du radical ABTS. La

capacité de piégeage du radical cationique ABTS a été calculée a 1'aide de I’équation suivant :

Piégeage de I'ABTS (%) = (A Controle —A Sample)/A Controle x 100
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Ou A Control est 1’absorbance initiale du radical cationique ABTS et A Sample est
'absorbance de la concentration restante du radical cationique ABTS en présence de

I'échantillon.

Dans Carrascoet al. (2016), le radical cation ABTS a été produit de la méme fagon,
mais différents volumes ont été utilisés. Une solution éthanolique (10 pl) des échantillons a
différentes concentrations (0-0,5 g/l) a ét¢ mélangée avec 990 ul d'ABTS + (0,035 mM).
Apres réaction a température ambiante pendant 6 min, 'absorbance a 734 nm a été mesurée en

utilisant un spectrophotométre Shimadzu 160-UV.

2.2.3.2. Activités anti inflammatoire

a. Activité anti-inflammatoire topique et orale de LEO

Pour estimer l'activité¢ anti-inflammatoire topique d’huile essentielle de lavande, Le
modele d'eedéme d'oreille des souris a été utilisé. L’huile essentielle de L. angustifolia a été

appliquée par voie topique dans la surface interne de l'oreille de souris :

-L'cedéme de l'oreille a été induit par l'application topique d'huile de croton (200 ug
20/oreille) diluée dans 20 ul de solution acétone/eau (véhicule) dans la surface interne de
l'oreille droite de la souris. L'oreille gauche a recu un volume égal de véhicule (n = 5-7
animaux/groupe). LEO (0,125, 0,25, 0,5, 1 et 2,5 mg/an), la dexaméthasone (médicament de
référence, 0,1 mg/an) ou le véhicule ont été appliqués par voie topique sur l'oreille droite 1
heure avant l'application d'huile de croton. Six heures apres l'application du stimulus
inflammatoire, les souris ont été euthanasiées, et un bouchon de 6 mm de diamétre a été retiré
des oreilles traitées et non traitées. L'cedéme a été mesuré comme la différence de poids entre

les deux bouchons Cardia et al., 2018).

Pour estimer I'activité anti-inflammatoire topique et orale de 'OLE, le mode¢le d'cedéme
d'oreille de souris a été utilisé (n=6). Brievement, 65 pL de solution d'acétone contenant 2 %
d'huile de croton ont été appliqués par voie topique sur l'oreille droite de souris males.
L'oreille gauche a recu un volume égal d'acétone. Six heures apres l'application d'huile de
croton, les souris ont été euthanasiées et un bouchon (6 mm de diamétre) a été retiré des deux
oreilles, traitée (droite) et non traitée (gauche). La réponse oedémateuse a ¢t€¢ mesurée par la
différence de poids entre les deux bouchons. LEO a été appliqué par voie topique sur l'oreille
droite (50 pL/oreille) 60 minutes avant le traitement a I'huile de croton (sujet LEO). Pour
évaluer l'activité anti-inflammatoire orale, I'autre groupe a été traité par voie orale avec 1'huile

essentielle de lavande 0,6 g/kg p.o. (LEO p.o.) diluée dans du DMSO. Un autre groupe a été
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trait¢ uniquement avec le diluant (DMSO) et a été utilis¢ comme témoin véhicule (VC,
DMSO p.o.). La dexaméthasone (DEX) a étéutilis¢é comme médicament de référence (0,5
mg/kg s.c. - 60 min. avant). Le groupe témoin (C) n'a pas subi de traitement préalable (Silva

etal., 2015).
b. activité anti-inflammatoire systémique

L’activité anti-inflammatoire a aussi €té testée contre la formation del’Edéme de la

patte induit par la carraghénane et le dextran chez la souris :

Pour fournir des preuves supplémentaires a l'appui des effets anti-inflammatoires
topique potentiels produits par LEO(Cardia et al., 2018), ont réalis€¢ un cedéme de la patte de

souris induit par la carragénane ou le dextran. On a :

Le groupe témoin négatif : une injection subplantaire de solution saline stérile.

Le groupe témoin positif : une injection subplantaire de carraghénane ou de dextran
(500 pg/patte).

Des groupes traités : un traitement oral avec LEO (50, 75, 100 et 250 mg/kg).

Le volume de la patte a été mesuré par un pléthysmometre numérique (Ugo Basile®,

Italie) 1, 2 et 4 heures apres l'injection de carraghénane, ou 30, 60, 120 et 240 minutes apres

l'injection de dextran.

Indométhacine (5 mg/kg, p.o.) et le célécoxib (10 mg/kg, p.o.) ont été utilisés comme
médicament de référence pour l'cedéme de la patte induit par la carragénane, et la
prométhazine (10 mg/kg, p.o.) a été utilisée comme médicament de référence pour 'cedéme de
la patte induit par le dextran. , L'cedéme de la patte, en uL a été calculé par la différence du

volume de la patte avant et apres l'injection de carraghénane ou de dextran.
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3.1. Rendement d’extraction

Pour étudier la cinétique d’extraction de I’huile essentielle de Lavandula angustifolia,
L’huile essentielle a été extraite des feuilles et tige séches de Lavande par une distillation a la
vapeur. On a obtenu une huile de couleur jaune pale de rendement 0,14(v/w) (Cardia et al .,
2018). Carrascoet al.(2016)ont rapporté des rendements allant de 0,2 a 1,5 (w/w).L’huile
obtenue se caractérise par un parfum fort, ce qui indique sa richesse en composés aromatiques

monoterpenes et phénoliques.

Des résultats similaires a Carrascoet al.(2016) sont trouvés par (Boughendjioua, 2017)
qui indiquent que le rendement d’extraction de 1’huile essentielle des sommités fleuries est de
1,50 + 0,2 %. La cinétique d’extraction a montré que la quasi-totalité¢ de I’huile essentielle est

extraite au bout des 90 premiéres minutes.

Ces variations de teneurs peuvent étre dues a plusieurs facteurs notamment le degré de
maturit¢ des fleurs de Lavandula angustifalia, I’interaction avec [’environnement (type

declimat, sol), le moment de la récolte et la méthode d’extraction (Boughendjioua, 2017).
3.2. Analyses chromatographiques

L’analyse qualitative et quantitative par CG/SM de I’huile essentielle obtenue a partir
des différents organes de lavondula angustifoliaa montré une prédominance du Linalool et
l'acétate de linalyle(Tableau 2).La teneur totale de ces deux composés représentait plus de la
moiti¢ de la quantité totale des huiles, ce qui est on accord avec les études précédentes de
Carrasco et al.,(2016) qui ont trouvé que le linalool (55,6%) et le linalyl acétate(22,8%) sont
prédominants dans les huiles essentielles obtenues par distillation a la vapeur. D’autres études

confirment aussi ces données ( Nikolic'ez al ., 2014 ; Kivrak ,2018 et Silva et al ., 2015) .

Dans les travaux de Kivrak (2018), 1’acétate de linalyle représente entre4,6 et 46,9%
et le linalol enter 28,1et 36,8%. Les résultats sont conformes aux valeurs rapportées par
Chen et al. (2019) ; Boughendjioua (2017). Des études réalisées dans la région de Constantine
ont trouvé des résultats un peu différents avec seulement 15. 3 % d'acétate de linalyleet 10.7
% de linalol. Ce qui est inférieur aux résultats cités précédemment.Par contre Cardia et
al.(2018) ont identifi¢ le 1,8-cinéole (39,8%), le bornéol (22,6 %) et le camphre (22,1 %)

comme composés majoritaire, contrairement au reste des études.
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Les autres composants principaux secondaires comprenaient le B-farnéséne (0,9-7,1%),

leB-caryophylléne (0,6-6,3%) et 1'acétate de la-vandulol (0,831-4,840%) (Kivrak, 2018).Par

rapport a I’étude précédente de Boughendjioua (2017) ; Nikolicet al. (2014) et Smigielski et

al.(2009), il y avait de grandes différences dans les composantes principales secondaires.

La différence dans la composition chimique d’huile de lavande est attribuée a de

nombreux facteurs a savoir les méthodes d’extraction, le type de cultivar, la période de récolte

et I’environnement, d’ailleurs c’est les mémes facteurs qui affectent le rendement en huiles

essentielle (Boughendjioua, 2017).

Tableau 2.La composition en pourcentage de 1'huile totale de Lavandulaangustifolia.

Références (Silva etal
., 2015) (Kivrak, 2018) (Cardia |(Miri, 2015) |(Carrasco
etal., etal.,
2018) 2016)
Composés Pourcentage (%)
Linalool 32.5 (28,1-36,8) - 1,36 55,6
acétate de linalyle 21.6 (4,7-46,9) - - 22,8
D-limoléne 6.5 - - - -
a-terpinol 4.3 - - 0,9 -
Camphora 4 - - - -
a-pipene 2.5 - 1,3 20,1 0,1
Eucalyptol 1.8 - - - -
B caryophylléne 1.6 (0,6-6,3) - 0,14 3,3
Borneol 1.8 - 22,6 3,5 -
Cyclohexanol 1.2 - - - -
l'acétate de lavandulol - (0,8-4,8) - - -
1,8-cinéole - - 39,8 20,1 -
B-farnéséne - (0,9-7,1) 0,2 - -
Camphre - - 22,1 14,4 0,5
menthol - - - 32,5 -
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3.3. Activités Biologiques

3.3.1. Activités antioxydants

Les propriétés antioxydants des huiles essentielles de Lavandula angustifolia ont été

¢valuées in vitro contre DPPH et ABTS. Les résultats de cette activité testée par Miri ( 2015)

et Carrascoet al.(2016) Sont montrée dans le tableau3.

Tableau 3.Résultat de I’activité antioxydants in vitro de I’extrait de lavandulla angustifolia

Reference Code ABTs DPPH
Lavandula Angustifolia (ng/ mL) (ng/mL)
Tab 3 | Composes | a-Pinéne ) 14.07+ 0.11
(Miri, 2015)
Camphre ) 12,18+ 0,65
Menthol ) 11.54+ 0.04
1,8-Cinéole ) 11.04+0.31
Tab 3 | Cultivars L .angustifolia Sevtopolis 61.2+0.11 91.6 £0.08
(Kivrak,
2018) L .angustifolia Yubileina 71.5+0.10 102.3+0.14
L. angustifolia Druzhba. 74.1+£0.13 97.6 £0.15
L. angustifolia Raya 67.4+0.10 105.1 £0.08
L. angustifolia Hebar 65+ 0.12 99.6 £0.12
L. angustifolia Hemus 67.5+0.10 101.3+£0.10
(Carrasco et Tab 4 | Lavandula angustifolia 103 0,7 1,4+0,2

al., 2016)

Silva et al.(2015), ont remarqué une diminution de l'absorbance lorsque la solution de

DPPH a été testée contre différentes concentrations d’huile essentielle de lavande. La plus

grande activité inhibitrice a été observée aux concentrations de 150, 120 et 100 mg/ml. La

concentration d'huile essentielle de lavande entrainant une inhibition de 50% du radical libre

(IC50) était de 51,05 mg/ml (figure 3). Alors que I’huile essentielle de lavandula
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angustifoliad‘origine croate a présent¢ une IC50de 27.7 £ 0.6 mg/ml (Blazekovi¢ et al.,

2018)et a révélé un effet antioxydants identique a ceux d’Italie (Pistelli et al., 2017).

100%
y = 0.0084x + 0.0705
80%

60% .

40%

Radical scavenging (%)

20%
L ]
0%
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100
LEO (mg/mL)

Figure 3.Effet pi¢geur de radicaux DPPH par I'huile essentielle de lavande (LEO)
(Silvaetal ., 2015)

Les essais de piégeage du radical cationique ABTS (61,23 £ 0,11 ug /mL) et du radical
libre DPPH (91.56 + 0.08 pg/ mL)ont montré que L. angustifoliaSevtopolis est plus efficace
contre le radicale ABTS , cette activité ¢€tait la plus ¢élevée compare a autre cultivar. Dans
l'essai ABTS +, le cultivar L. angustifolia Druzhba (74,08 + 0,13 pg/ ml) a présenté la plus
faible activité de piégeage des radicaux, alors que le cultivar L .angustifolia Raya (105 + 0.08
ng /ml) posseéde la plus faible activité contre le radicale DPPH. Avec une teneur élevée de
acétate de linalyle, en linalol et de leur faible teneur en camphre dans les cultivars de lavande,
L. angustifoliaHemus (LAHm) et L. angustifolia Hebar (LAHDb), Ces derniers ont révélé des

bonnes activités antioxydants (Kivrak, 2018).

Les résultats de Miri (2015) a testé les principaux constituants des huiles essentielles
de L .angustifolia (o-Pinéne,Camphre,Menthol, 1,8-Cinéole) .En particulier, le 1,8-cinéole a
présenté une activité nettement plus élevée (11+ 0,31 pg/ml), suivi par le menthol (11,5+
0,04 pg/ml). Tandis que les activités des autres terpénoides étaient faibles (a-pinéne et
camphre). Donc on peut présumer que ’activité antiradicalaire peut étre expliquée par la

présence de Menthol et 1,8-Cinéole.
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La meilleure activit¢ a ¢ét¢ obtenue par Carrascoet al.( 2016) avec unelC50de
1,4+0,2pg/ml, Reflétant une plus grande activité lorsque les huiles sont extraites par

distillation que par I’hydro distillation (27,5 mg /ml)(Blazekovicet al., 2018).

En plus de I’effet de la méthode d’extraction, il existe une relation entre le contenu
phénolique total et l'activité antioxydants. La combinaison linalol-acétate de linalyle est
connue pour étre efficace. On les trouves en forte concentration, et ilssont responsables des
propriétés principales de 1’huile essentielle de L .angustifolia, qui a montré de bons résultats

lors de tests le DPPH et 'ABTS.
3.3.2. Activités anti inflammatoire

L’étude a été congue pour €valuer I’activité anti inflammatoire des huiles essentielles de
Lavandula angustifolia (LEO), les expériences ont été réalis¢ sur le model d’oreille par voie

topique, oral et I’cedéme de la patte des souris.
3.3.2.1. Activité anti-inflammatoire topique et orale de LEO

Selon les résultats de Silva et al. (2015), L’administration orale de la LEO (0,6 g/kg) ou
l'application topique (50 pL/oreille), 60 minutes avant l'huile de croton, a inhibé le
développement de 1’cedéme de l'oreille. L’effet inhibiteur de I'huile était similaire a

l'inhibition provoquée par la dexaméthasone (66%) (Figure 4).

L'activité anti-inflammatoire de l'huile de lavande a été évaluée par l'inhibition de
I'eedéme d'oreille induit par 1'huile de croton. Le fait que le carraghénane et 'huile de croton
aient des mécanismes inflammatoires différents. Cela a conduit a la suggestion d’un
mécanisme d'action possible pour la LEO. L'huile de croton est une substance hautement
irritante qui a stimulé une réponse inflammatoire dans I'épiderme. D’autre étude de
L'inflammation induite par le TPA est associ¢ée a des modifications de la production de

cytokines et a une production accrue de prostaglandines et de leucotriénes.

Dans les travaux de Cardia (2018), Le prétraitement topique avec LEO (0,25, 0,5 et 1
mg/oreille) a réduit 'eedéme de 1'oreille induit par 1'huile de croton de 59,6, 36,3 et 30,6 %,
respectivement, pour les 3 doses, alors que le prétraitement topique avec la dexaméthasone

(0,1 mg/oreille) (médicament de référence) a réduit 1'cedéme de 1'oreille de 78,7 %.

Il s’est avéré que l'administration orale de 1’huile de Lavandula angustifolia n'est pas
toxique et ne provoque pas de changements significatifs du poids corporel. Ce résultat indique

que l'utilisation a de faibles concentrations peut étre considérée comme siire, tandis que dans

20



Chapitre 3 Résultats et discussions

les cas de forte dose (2,5 mg/oreille), cet effet n'est pas observé, et la LEO n'a pas réduit la
formation d'cedémes mais a plutdt présenté une réponse irritative, augmentant les cedémes de

16,5 % par rapport a I'huile de croton (Cardia et al., 2018) .

Chen et al. (2018), a montré que I’huile de lavande avait un effet inhibiteur sur I'cedéme
de l'oreille de la souris induit par le TPA. Lorsque la dose est passée de 25 mg/kg a 100
mg/kg, l'inhibition s'est manifestement améliorée, et 1'inhibition la plus élevée a été de 58,66
%.Les excellents effets anti-inflammatoires étaient liés aux composants de la LEO extraits des
inflorescences seéches. Les résultats ont également indiqué qu'il y avait une corrélation entre

les compositions chimiques et 1'activité anti-inflammatoire de I’huile de lavande.
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Figure 4.Comparaison des effets anti-inflammatoires topiques et oraux de 1'huile essentielle
de lavande dans I'eedéme d'oreille induit par I'huile de croton.

C = groupe témoin (souris non traitées) ; VC = groupe témoin avec véhicule (souris
traitées au DMSO p.o.) ; LEO p.o. = souris traitées a 1'huile essentielle de lavande 0,6 g/kg
p.o. ; LEO topic = souris traitées a l'huile essentielle de lavande par voie topique 50 pL/
oreille ; DEXA = souris traitées a la dexaméthasone 0,5 mg/kg s.c. Les valeurs représentent la

moyenne + SEM.(Cardia et al., 2018)

21



Chapitre 3 Résultats et discussions

10 -
g J
6 4 -
- o e —
. e
5- 4
. :.l_l
a
Dheaa 0.25 0.5 1.0 - 5

Huile de lavande
{mesan} Hmile de crotor (200

Elan)

Figure 5.Traitement d'cedéme d'oreille par voie topique avec LEO et Dexa (mg /oreille=mg
/an)(Cardia et al., 2018).

3.3.2.2. (Edéme de la patte induit par la carraghénaneetle dextran chez la souris

Tableau 4.Effet anti-inflammatoire des Huiles essentielles de L. angustifolia contre I'cedéme
induit par la carraghénane et le dextran

LEO mg/kg Indométhacine Célécoxib Prométhazine

Code et Temps (h) | 75 | 100 | 250 N.I N.I N.I
reference
(Cardia et 2 48,7 | 65,7 - 423 N.I -
al., 2018)

4 37,5 56,2 | 39,6 52,5 40 -
Figure 3 (a) 6 407 | 424 | 441 413 37.18 -
(Cardia et 30 40 53,8 - - - 454
al., 2018)

60 50 | 56,2 - - - 60
Figure 4 (a) 120|487 446 | - 3 3 67.9

N.I=Non Indiqué

D’aprés les résultats obtenus par Cardia et al.(2018), L'injection sous-cutanée de
carraghénane dans la patte de la souris a favorisé une réponse inflammatoire locale avec un
pic d'cedéme 6 heures apres I'injection de carraghénane, par rapport au groupe témoin positif,
le traitement par LEO a 75 et 100 mg/kg a réduit de manicre significative le développement

de I'eedéme 2, 4 et 6 heures apres I'injection de carraghénane. A la dose 75 mg/kg LEO a
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réduit 1'eedéme de la patte de 48,7, 37,5 et 40,7 %, respectivement. A la dose de 100 mg/kg, le
traitement par LEO a réduit 1'eedéme de la patte de 65,7, 56,2 et 42,4 %, respectivement.

Le traitement par LEO a la dose de 250 mg/kg a réduit de manicre significative le
développement de 1'cedeme 4 et 6 heures apres 1'injection de carraghénane, de 39,6 % et 44,1

%, respectivement.

Le traitement a l'indométacine (médicament de référence) a réduit le développement de
I',edéme 2, 4 et 6 heures aprés l'injection de la carraghénane de 42,3, 52,5 et 41,3 %,
respectivement, et le célécoxib (médicament de référence) a réduit le développement de
I';edeme 4 et 6 heures apres l'injection de la carraghénane de 40 % et 37,18. LEO ont montré

donc un effet similaire aux médicaments de références et parfois méme supérieur a eux.

L'injection sous-cutanée du dextran dans la patte de la souris a provoqué une réponse
inflammatoire locale avec un pic d'cedéme dans la premiére heure aprés l'injection, le
traitement par LEO a 75 et 100 mg/kg a réduit de maniére significative le développement de
'eedéme 30, 60 et 120 minutes apres l'injection de dextran, par rapport au groupe témoin. Le
traitement par LEO a la dose de 75 mg/kg a réduit I'eedéme de 40, 50 et 48,7 %, aux temps de
30, 60 et 120 minutes, respectivement, et a la dose de 100 mg/kg, le traitement par LEO a
réduit I'edéme de la patte de 53,8, 56,2 et 44,6 %, respectivement. La prométhazine
(médicament de référence) a réduit le développement de 1'cedéme a 30, 60 et 120 min, de 45,4,

60 et 67,9 %, respectivement, montrant un effet supérieur a celui des LEO.

Le traitement par LEO a des doses de 75 et 100 mg/kg a réduit I'edéme de la patte
induit par le dextran, suggérant une diminution de l'infiltration des neutrophiles, et un effet
similaire a été observé avec la prométhazine (antihistaminique utilis¢é comme médicament de
référence). Cette réponse pourrait étre attribuable a la libération de différents autacoides, dont

I'histamine.

Une étude a démontré que le 1,8-cinéole (un constituant majeur de LEO) réduisait la
formation d'cedéme dans le modele d'cedéme de la patte induit par la carraghénane chez les
souris, et le mécanisme proposé €tait la réduction de la production des prostaglandines et des

cytokinespros-inflammatoires (Cardia ef al., 2018).

Le développement de la réponse inflammatoire induite par le carraghénane est
caractérisé par deux phases différentes : une phase initiale (1-2 h) qui dépend de la libération

d'histamine, de sérotonine et de bradykinine, suivie d'une phase ultérieure (3-4 h) qui est
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principalement maintenue par la libération de prostanoides(Deraedter al.1980 ; Di Rosa et

al.1971).

LEO a des doses de 75 et 100 mg/kg a inhibé la formation d'cedéme déja dans la
premiere phase de I'effet du carraghénane montrant des effets antiinflammatoires similaires a
ceux de l'antagoniste COX (indométhacine, anti-inflammatoire non stéroidien, utilis€ comme
médicament de référence) et seule la dose de 250 mg/kg de traitement par LEO a inhibé la
formation d'cedémes dans la deuxiéme phase de l'induction par le carraghénane avec un effet
similaire a celui de l'antagoniste sélectif de la COX-2 (célécoxib, anti-inflammatoire non

stéroidien, utilis¢ comme médicament de référence) (Cardia et al., 2018).
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Conclusion

Notre recherche a pour but, la détermination de la composition chimique et ['évaluation

de l’activité antioxydants et anti inflammatoire de I'huile essentielle de L.angustifolia.

Les résultats obtenus montrent que les rendements d’extractions varient en fonction des
méthodes d’extraction utilisée. L’analyse par GC/SM des huiles essentielles a révélé des
compositions chimiques trés différentes selon diversité climatique, la procédure d'extraction
et la date de récolte. L huile essentielle de L.angustifolia content principalement le linalool et
Linalyl acétate, en plus du B-farnéseéne, leB-caryophylléne, l'acétate de la-vandulol, 1,8-
cinéole, le bornéol et du camphre. Ces composés sont a 1’origine de I’activité biologique de

plante.

L’évaluation de I’activité anti-inflammatoire et antioxydantsmontre que les huiles
essentielles de Lavandula angustifoliapeuventétre considérées comme une source de maticres

premiéres naturelles pour les produits pharmaceutiques, cosmétiques et thérapeutiques.
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Résumé

Lavandula angustifolia est une plante aromatique et médicinale, appartenant a la famille
des lamiacées avec de nombreuse propriété thérapeutique et activité biologiques.L’objectif de
notre travail est basé sur une recherche bibliographique sur I’activité antioxydants et anti-
inflammatoire des huiles essentielles de Lavandula angustifolia (LEO) ainsi que leur
composition chimique. L’évaluation de I’activité¢ antioxydants des huiles a montré une bonne
efficacité¢ des extraits étudiés contre les radicaux DPPH (1,35ug/ ml) et ABTS (61,2ug/
mL).L'application topique de LEO a réduit I'cedéme de la patte induit par le carraghénane et le

Déxtrane. Les LEO peuvent étre considérés comme source naturel d’agent anti-inflammatoire.

Mots clés :Lavandula angustifolia, Huiles essentielles, Antioxydants, Anti-inflammatoire, DPPH.

Abstract

Lavandula angustifolia is an aromatique and médicinal plant, belonging to the
Lamiaceae family with numerous therapeutic properties and biological activity.The objective
of our work is to study the antioxidant and anti-inflammatory activities of LEOs by GC / MS.
The evaluation of the antioxidant activity of the oils showed good efficacy of the extracts
studied by the DPPH method by recording (1.35ug / mL) the same for ABTS (61.2ug / mL).
of LEO and in the paw edema model induced by carrageenin and dextran reduced paw edema.

LEO be considered a natural source for many published works.

Key words:Lavandula angustifolia, Essential oil, Antioxydants, Anti-inflammatory ,DPPH.



