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Résumé

Hyoscyamus albus L, est une plante médicinale appartenant a la famille de la solanaceae,
qui est utilisé depuis I’antiquite en médecine traditionnelle, cela est di essentiellement a leur

richesse en alcaloide tropaniques douées d’importantes activité biologique.

L’extraction des alcaloides est réalisés sur les parties aériennes de la plante, se fait par
deux méthodes : décoction et I’extraction par macération, le meilleur rendement d’extraction

est obtenu par I’extrait de décoction avec un valeur de 13.2%.

Les différents tests de screening phytochimique utilisées dans notre expérimentation ont
permis la présence des alcaloides comme une matiere principale, flavonoide, tanins,
saponosides et ’absence des cardinolide, steriols et des triterpenes. L’activité antioxydant se
fait par le test DPPH, leur IC50 est 56 g/ml, dans le but de préparer des forme galénique
(préparation semi-solide) nous avons effectué une série d’essais avec différent extrait et
différent pourcentage, également nous avons procédé au contréle de qualité des crémes. Les
résultats obtenus ont permis de proposer des préparations cutanées a base d’extraits actif de

Hyoscyamus albus L.



Abstract

Hyoscyamus albus L, is a medicinal plant belonging to the solanaceae family, which has
been used since antiquity in traditional medicine, this is mainly due to their richness in tropane
alkaloids endowed with significant biological activity, the extraction of the alkaloids is carried
out on the aerial parts of the plant, is done by two methods: decoction and extraction by

maceration, the best extraction yield is obtained by decoction extract with a value of 13.2%.

The various phytochemical screening tests used in our experimentation allowed the
presence of alkaloids as a main material, flavonoids, tannins, saponosides and the absence of
cardinolides, steriols and triterpenes. the antioxidant activity is done by DPPH test, their IC50
is 56 g/ml, in order to prepare galenic form (semi- solid preparation) we carried out a series of
tests with different extracts and different percentages, also we carried out quality control of the
creams. the results obtained have made it possible to propose skin preparations based on active

extracts of Hyoscyamus albus L.
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Annexe

Macération Le filtra lére Evaporation

Solution alcaline Extrait acidique 1ére Décantation

2¢éme Décantation 2éme évaporation extrait alcaloide

Figure en annexe : Extraction des alcaloides (Cliché personnel, 2023)
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INTRODUCTION

Introduction

Depuis I’antiquité, les plantes ont joué un réle trés important dans la vie quotidienne des
humains. Elles ont traditionnellement utilisées en raison de plusieurs avantages ; elles sont
abordables et facilement accessibles et il n’y a aucune preuve de résistance aux extraits de
plantes entiéres ou d’efficacité [1]. Aujourd’hui, elles représentent encore la premicre source

de substances thérapeutiques dans les pays en voie de développement [2].

Les plantes médicinales seraient la meilleure source pour obtenir une variété de
médicaments [3]. Leurs activités biologiques sont dues aux produits naturels et a de nombreux
types de métabolites secondaires tels que, les alcaloides, les flavonoides, les tanins, les

phénols... [4].

Les métabolites secondaires contenus dans ces plantes sont responsables de leurs effets.
Synthétisé en fonction de I'environnement. Ce sont des composés phytochimiques qui ne sont
pas directement impliqués dans les processus vitaux de base. lls sont impliqués dans les
processus de survie des especes végétales. Les plantes ont développé de nombreuses stratégies
pour s'adapter a leur environnement. La plus complexe, la plus intrigante et peut-étre la moins
étudiée de ces stratégies implique la synthése d'une grande variété de molécules, dont la plupart

impliquent un métabolisme secondaire [5].

Parmi ces plantes on trouve Hyoscyamus albus L. qui appartient a la famille des
Solanacées, cette famille est I'une des plus grandes familles du regne végétal. Une famille de

98 genres et plus de 2700 espéces ; tropical et tempéreé ; herbes, arbustes ou petits arbres [6].

Hyoscyamus albus L (jusquiame blanche) est souvent utilisé pour I'anesthésie générale,
la névralgie dentaire, certaines dermatites et I'asthme en raison de ses nombreuses propriétés

pharmacologiques [7].

Dans notre présent travail nous avons essay¢ d’extraire les alcaloides a partir des
feuilles d’une plante qui s’appeler Hyoscyamus albus L et on a préparé aussi un autre extrait
par décoction de méme plante pour formuler une créme d’anesthésie locale a base de ces deux

extraits.



INTRODUCTION

Ce manuscrit de these est divisé en deux parties principales, une premiere partie
bibliographique comportant deux chapitres. Le premier chapitre a été consacré pour une
généralité sur les plantes médicinales et en précisant notre plante Hyoscyamus albus L et le
deuxiéme chapitre a été consacré sur les préparations semi solides pour application cutanée qui
sont les pommades, les cremes, les pates et les gels.

Une deuxieme partie expérimentale comportant deux chapitres aussi. Le premier
chapitre présente les matériels utilisés et les méthodes qu’on a suivies au cours de cette étude.
Le deuxiéme chapitre regroupe la présentation des différents résultats obtenus au cours des
différentes parties d’étude, leurs analyses et leurs interprétations. Enfin, nous terminerons par

une conclusion générale.
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Chapitre | Les plantes médicinales

I. Historique

Depuis longtemps, I’utilisation des plantes médicinales était connue pour améliorer et
guérir la santé de 1’&tre humain, aujourd’hui elles sont exploitées a tous les niveaux,
notamment au niveau thérapeutique [1]. L’utilisation des plantes médicinales pour traiter et
guérir les maladies est une pratique séculaire qui s’est développée ces derniéres années [2] Ce
développement est généralement d a la fois au besoin croissant de ces plantes, en particulier
dans les pays en développement et & leur colt abordable par rapport aux autres medicaments
synthétiques [2][3].

En effet, ces plantes meédicinales ont des propriétés thérapeutiques fournies
principalement par leurs composés actifs qui affectent directement le corps [4]. Les plantes
médicinales contiennent une grande variété de métabolites secondaires comme les tanins, les
alcaloides, les composés phénoliques et les flavonoides [5]. En tant que premiére source de
nouveaux médicaments, les plantes médicinales sont utilisées grace a leurs activités
antibactériennes, antifongiques, antioxydantes et antivirales, qui sont dues aux composés

phytochimiques synthétisés dans le métabolisme secondaire des plantes [6].

De plus, un certain nombre de manuels sur les plantes médicinales mentionnent divers
ages de plantes médicinales pour traiter les maladies infectieuses, y compris les infections des
voies urinaires, les troubles gastro-intestinaux, les maladies respiratoires et les infections

cutanee [6].
I1. Les plantes médicinales
11.1. Définition

Les plantes médicinales sont l'une des principales ressources d'agents
thérapeutiques. En effet, 80% de la population mondiale utilise les plantes dans les soins de
sante [7]. Ces substances sont destinées a étre utilisées dans des aliments ou des médicaments
pour remplacer des composés synthétiques, qui sont limités en raison de leurs effets
secondaires [8]. En effet, les plantes sont des sources de composés antioxydants naturels qui
possedent diverses propriétés pharmacologiques avec peu ou pas d'effets secondaires et

protégent la santé humaine de nombreuses maladies [9].



Chapitre | Les plantes médicinales

11.2. Médecine traditionnelle et utilisation de plantes médicinales

En médecine traditionnelle les plantes sont utilisées depuis des milliers d'années alors
que la civilisation humaine a exploré l'utilisation de divers produits végétaux pour traiter les
maladies. Par exemple, une infusion de I'écorce d’une plante a été utilisée pour traiter le
paludisme chez I'homme depuis 1632. Ainsi, différentes especes de plantes et leurs
utilisations comme médicaments sont bien connues des communautés autochtones dans le
monde [10]. Il existe un intérét croissant pour l'utilisation de plantes médicinales et de leurs
phytoconstituants comme sources naturelles en raison de leur capacité bien connue a piéger

les radicaux libres [9].

En Afrique subsaharienne, des millions de personnes utilisent les plantes médicinales.
Dans les pays qui composent cette Région africaine, I'OMS reconnait que les drogues
traditionnelles sont un élément important des soins de santé primaires. En effet, dans ces pays,
les médecins qualifiés et le personnel medical n'ont souvent pas encore atteint les tribus
rurales et les zones reculées, et malgreé les progrés de la médecine moderne, ces personnes ont

toujours fait confiance aux plantes médicinales qui les entourent [10].
11.3. Composantes des plantes médicinales

La plante posséde une composition chimique complexe. Cette composition complexe
résulte de I’interaction de la plante avec son environnement. Elle fait de la photosynthese dans
ses feuilles, elle développe des molécules complexes nommées composes organiques. Les

substances produites par les plantes appartiennent a deux groupes :

e Métabolites primaires nécessaires a la vie végétale et ayant uniquement une activité
pharmacologique de base (les glucides tels que la cellulose et I’amidon, les lipides, les

enzymes...).

e Métabolites secondaires, qui sont de composition plus complexe et généralement
groupés en grandes familles chimiques comme les polyphénols, les terpénoides et les
alcaloides. Ce dernier groupe de métabolites contient les molécules les plus utilisées au cours
de la thérapie. En dépit de recherches approfondies sur les médicaments a base de plantes, trés

peu de métabolites secondaires ont été isolés et identifiés [11].
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11.3.1. Les métabolites secondaires

On distingue classiquement trois grandes catégories de métabolites secondaires chez

les végétaux :
11.3.1.1. Les alcaloides

Un alcaloide est une substance organique azotée d'origine végétale alcaline et sa

structure est complexe, leur atome d'azote appartient a un systeme hétérocyclique [12].
IIs sont définis comme des composés de base pharmacologiquement actifs [13].
11.3.1.2. Les Terpenes

Les terpenes font partie des groupes de produits naturels les plus répandus sur le plan
chimique. Ils sont un groupe unique de produits naturels a base d’hydrocarbures dont les
structures peuvent étre dérivées de I’isopréne. Ils sont classés en fonction du nombre de cing
unités de carbone. La fonction des terpénes dans les plantes est généralement considérée

comme étant a la fois écologique et physiologique [13].
11.3.1.3. Les composes phénoliques

Les composes phénoliques sont composés d'un ou de plusieurs cycles aromatiques
comportant un ou plusieurs groupes hydroxyles. lls sont tres répandus dans le regne végétal
et sont les métabolites secondaires les plus abondants des plantes, avec plus de 8000
structures phénoliques actuellement connues, des molécules simples telles que les acides

phénoliques aux substances fortement polymeérisées telles que les tannins [14].
a. Les flavonoides

Les flavonoides sont qui donne la coloration des feuilles, fleur, fruit et d'autres parties
vegétales. Ils sont des antibactériennes. lls peuvent étre utilisés de plusieurs facon dans
I'industrie cosmétique, alimentaire et pharmaceutique, tels que certains flavonoides qui

possedent également des propriétés anti-inflammatoires et antiviraux [15].
b. Les Tanins

Les tanins sont des métabolites secondaires largement répandus dans le régne vegetal,
et sont généralement divisés en tanins condenses et en tanins hydrolysables. Certaines plantes

médicinales contiennent des mélanges complexes de ces deux derniers [9].
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Les tanins sont des antioxydants puissants, avec des activités anti-inflammatoires,
antidiarrhéiques,  cytotoxiques, antiparasitaires, antibactériennes, antifongiques et
antivirales.[16]

c. Les coumarines

Chez les plantes les coumarines peuvent atteindre des concentrations allant jusqu’a
2% et se trouve dans certains genres des Apiaceae, des Fabaceae, des Poaceae et des
Rubiaceae. En phytomédecine, ils sont utilisés en raison de leur propriétés anti-
inflammatoires, antiédémiques et antimicrobiennes (Melilotus). Les coumarines sont

aromatiques et donc appliquées dans les cosmétiques et dans les boissons [16].
I11. Présentation de la plante étudiée

Hyoscyamus albus L est une plante appartenant a la famille des solanacées composée
de 23 especes réparties dans I'Europe de I'Ouest, Ouest Sud de I'Asie, la Chine et I'Afrique du
Nord autour du bassin méditerranéen dans les zones montagneuses [17], rencontrés sur les

berges, les plages de galets, les murs et les rochers [18].

La richesse des extraits de Hyoscyamus albus L par les alcaloides, développe son
utilisation en médecine traditionnelle depuis des années jusqu’aujourd’hui. Toutes les espéces
de Hyoscyamus sont des sources riches en alcaloides et de tropane, principalement
I'nyoscyamine et la scopolamine, qui sont utilisées pour leurs propriétés mydriatiques,

antispasmodiques, anticholinergiques, analgésiques et nerveux sédatives [19].

Hyoscyamus albus L a été utilisé en médecine traditionnelle dans de nombreux pays
essentiellement comme sédatif du systéme nerveux central, antinévralgique, dans la maladie
de Parkinson pour ses propriétés antispasmodiques et un analgésique et aussi comme remeéde

anti-inflammatoire, antihelminthique, antipyrétique et antitumoral [20].
I11.1. La famille solanacees
111.1.1. Définition

La famille des solanacées est I'une des plus grandes familles du régne végetal. Une
famille de 98 genres et plus de 2700 especes ; tropical et tempéré ; herbes, arbustes ou petits
arbres [21], cette famille contient plusieurs plantes alimentaires économiquement importante

comme la pomme de terre, la tomate, le piment et I’aubergine et d’autres moins connues telle
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que le pépino (Solanum muricatum Aiton, 1789). Elle contient aussi le tabac (Nicotiana
tabacum Linnaeus, 1753) et d’autres espéces utilisées a des fins pharmaceutiques ou

ornementales [22].
111.1.2. Caractéristiques

Les Solanacées sont considérées comme la troisieme famille la plus importante
économiquement du régne végetal apres les Poacées et les Fabaceées. lls constituent
également l'une des familles d'arbres, d'arbustes et d'herbes les plus importantes, avec une
grande importance floristique, phytochimique et ethnobotanique, avec plus de 90 genres
comprenant 3 000 a 4 000 especes réparties dans le monde entier. Prés de la moitié d'entre eux

appartiennent au genre vaste et varié Solanum.

Cette hyper-diversité monogenre est remarquable chez les angiospermes, ce qui
rend Solanum intéressant d'un point de vue évolutif, ainsi que pour son utilité pour I'homme
[23].

La famille des solanacées caractérisées par la présence d’un large éventail d’alcaloides
en tant que métabolites secondaires végétaux, qui présentent un grand intérét taxonomique.
Les types d’alcaloides présents dans différents genres montrent une bonne corrélation avec

leur classification antérieure faite sur des bases purement botaniques [21].

111.1.3. Description

Les fleurs sont généralement symétriques radialement, avec cing sépales unis, cing
pétales unis, cinq étamines insérées sur le tube. L’ovaire est positionné au-dessus, il se
compose de deux carpelles unis avec les cloisons souvent présentes, mais plus évident dans
les espéces sauvages que les coupoles tics. Les feuilles sont alternes, ou rarement opposées, et

sont genéralement simples [23].

Le fruit est une capsule & deux chambres appelée baie. En plus d’un large éventail
d’autres utilisations (par exemple, la médecine traditionnelle, la culture traditionnelle, la

pharmacologie et I’horticulture ornementale) [24].
111.1.4. Utilisation thérapeutique

En thérapie, la famille des solanacées ont les especes les plus importantes sur le plan

médical appartiennent aux genres suivants : Solanum, Atropa, Capsicum, Datura, Withania,

8
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Hyoscyamus, Nicotiana et Divers. Ces espéces sont largement utilisées a des fins médicinales.
La famille des solanacées est typiquement ethnobotanique, c'est-a-dire trés utilisée par les
humains. Elle présente une source importante de nourriture et de médicaments. Cependant, les
especes de solanacées sont riches en alcaloides dont la toxicité pour les humains et les

animaux varie [17].
I11.2. Le genre : Hyoscyamus

Hyoscyamus est un genre tres diversifié de la famille des solanacées, comprenant 20
especes, qui sont distribuées dans le monde entier [25] et 3 especes en Algérie [26]. Ce genre
est communément appelé jusquiame. Il est une source riche par les alcaloides tropaniques qui
montrent des activités pharmacologiques telles que I’effet antispasmodique, mydriatique,

anticholinergique et antiémétique [25].
111.3. Espéces

Le nom de I’espéce Hyoscyamus est dérivé du grec Hyos (le cochon) et Kiamos
(haricot) [27].

A travers le monde il y a presque 11 especes identifiées du genre Hyoscyamus :

Hyoscyamus albus L. Hyoscyamus muticus L. Hyoscyamus niger L.
Hyoscyamus pisillus L. Hyoscyamus reticulatus L. Hyoscyamus major mill L.
Hyoscyamus minormill L. Hyoscyamus luridussalisb L. | Hyoscyamus boveanusdun L.
Hyoscyamus desertorum Asch Hyoscyamus aureus L.
et boiss L.

Tableau (1) : Différents especes de Hyoscyamus.
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I11.4. Hyoscyamus albus L
111.4.1. Description botanique

La jusquiame blanche est une plante herbacée annuelle ou bisannuelle, haute de 30 a
90 cm, qui rame, visqueuse et velue, avec une forte odeur. Les feuilles entiéres a dents
irreguliéres sont ovales et longues de 5 a 10 cm sur la partie supérieure, pétiolatées et
allongées. Les fleurs font entre 1 et 3 cm de long, Le calice est tres poilu, campanule, et divisé
en 5 dents. Elle est blanchatre ou jaune trés pale. Le fruit est une capsule contenant de

nombreuses graines blanches, enveloppées dans le calice [18].

111.4.2. Taxonomie de Hyoscyamus albus L [28]

Rénge Végétale
Embranchement Magnoliophyta (angiospermes)

Classe Dicotylédones

Ordre Solanales

Famille Solanaceae

Genre Hyoscyamus

Espéce Hyoscyamus albus L

Tableau (2) : classification de Hyoscyamus albus L
111.4.3. Répartition géographique

La jusquiame blanche pousse dans le sud de la France, mais également dans le sous-
continent indien. Elle pousse sur les talus, les friches et les plages de galets en Afrique du
nord, en Europe, et en Asie [29], comme on peut la rencontrée en Libye [30]. Elle se retrouve

aussi en Algérie [26].
I11.4.4. Utilisations en médecine traditionnelle

Hyoscyamus albus L n'est pas une plante connue dans le monde a usage médicinal,
mais d'autre part, elle est utilisé dans la région d'Afriqgue du Nord pour le traitement de
nombreuses maladies telles que le tractus gastro-intestinal et I'ulcére gastrique ou duodénal, la

toux spasmodique, asthme, soulager la douleur et méme comme un antidiabétique [19].
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I. Rappelle sur la constitution de la peau

La peau est le plus grand organe du corps humain, représentant 16% du poids total
composé de plusieurs couches de tissue, il forme la barriere protectrice du corps contre
I’environnement extérieur, mais remplit également d’autres fonctions importantes. La
spécialité médicale qui s’occupe de la peau et de ses conditions est la dermatologie, elle se

compose de trois niveaux d’organisation : épiderme, le derme, I’hypoderme.

pores tige d'un follicule pileux (poil)

surface de la peau
pore de

épiderme
transpiration ¥
capillaires
muscle erecteur d
; erme
du poil glande
glande sudoripare sébacée
exocrine |
hypoderme

réseau veineux

réseau artériel

tissu conjonctif
cellules adipeuses terminaison nerveusecellules matricielles
(graisseuses)

Figure (1) : coupe transversale de la peau [1]

a) I’épiderme

L’épiderme est la couche superficielle de la peau et elle relativement mince et
résistant, la plupart des cellules de 1’épiderme sont des kératinocytes, proviennent des cellules
de la couche la plus profond de I’épiderme, elle protége aussi les organes internes, les

muscles, les nerfs et les vaisseaux sanguins contre les dommages.
b) le derme

Le derme la seconde couche de la peau, est un tissus fibreux resilient (principalement
composé de collagéne et d’une quantité limitée mais non négligeable d’élastine) qui confére a
la peau la souplesse et élasticité. Le derme contient des terminaisons nerveuses. Des glandes

sudoripares, des glandes sébacées, des follicules pileux et des vaisseaux sanguins.
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¢) ’hypoderme

L’hypoderme sous le derme forme une couche protectrice qui isole le corps de la
chaleur et du froid et permet le stockage de 1’énergie. La graisse est contenue dans des
cellules vivantes appelées cellules graisseuses qui sont liées entre elles par du tissus
fibreux, I’épaisseur de cette couche graisseuse varie de quelques millimetres & plusieurs

centimetres [2].
Il. pénétration a travers la peau

Bien que la peau soit une barriere tres efficace, de petites quantités de substances
lipophiles peuvent pénétrer dans la couche cornee et traverser la peau, si la substance a
également un certain degré d’hydrophile, elle diffusera plus profondément et sera
éventuellement absorbée de maniere systémique. En raison de la perméabilité réduite de la

peau, seules quelques substances trés actives sont capables d’exercer un effet aussi général

[3].

I11. les facteurs influencant la pénétration a travers la peau

-la nature des principes actifs

La peau agit comme un filtre vivant tres sélectif qui ne laisse pas passer certains

principes actifs a travers les glandes sébacées.
-les excipients constituant la basse de la formulation

Agissent par propriétés chimique, propriétés physique et mécanique, lipophile ou
hydrophile, agissant par la présence ou I’absence de tensioactif, doivent pouvoir pénétrer dans
les organes sébacés et libérer facilement les principes actifs cela ne fonctionnera pas, tissus en

contact avec eux.
-Région d’application 9

La couche cornée n’est pas la méme dans tout le corps, la peau des paumes et de la
plante des pieds est encore plus dure. De plus, la pénétration au niveau de la zone poilue est

meilleure.
-le degré d’hydratation de la peau

Le degré d’hydratation de la peau peut étre influencé par les propriétés des excipients,

les porteurs hydrophobes forment un revétement occlusif qui maintient la peau trés humide.
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A I’inverse, les additifs hygroscopiques pouvant présenter I’inconvénient d’assécher la
peau, une moyenne d’améliorer I’hydratation de la couche cornée par occlusion consiste a
créer un état hydraté qui empéche I’élimination de la couche cornée et facilite la pénétration

de la couche cornée et facilite la penétration de molécules modérément lipophiles.
-Le flux sanguin

Certaines zones sont physiologiquement trés vascularisées, telles que le visage, le cou,

les paumes et la pulpe des doigts et des orteils.
-Le mode d’application

Etalez simplement ou étalez en frottant et en massent, le massage augment la
pénétration, appliquer en couche plus ou moins longs et des répétitions plus ou moins

fréquentes [4].

IV. les préparations semi-solides pour application cutanée

1V.1. Définition

Les Préparations semi-solides a usage cutané, sont des formulation semi-
solides destinées a I’application cutanée, il exerce un effet transdermique sur la peau ou
certaines muqueuses. De principes médicaux, également utilisé pour les actions les émollients
ou protecteurs ont un aspect uniforme, ils sont constitués d’excipients simples ou complexes
dans lesquels ils sont contenus généralement un ou plusieurs principes actifs dissoudre ou
disperser, les formulations peuvent contenir d’autre excipients agents antibactériens,

antioxydants, émulsifiants, épaississants....[5].

IV.2. Classification

Les preparation semi —solides a utiliser sur la peau peuvent étre divisées en plusieurs

catégories :

IV.2.1. Les pommades

Les pommades sont des préparations semi-solides destinées a étre appliquées sur la peau
Ou certaines muqgueuses pour exerces un transdermique de substances médicamenteuses

efficaces. Ils sont de nature homogéne, on distingue trois types des pommades :
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Pommades hydrophobes : les pommades hydrophobes ne peuvent absorbes qu’une
petite quantité d’eau, les bases les plus couramment utilisées pour formules de telles
pommades sont la paraffine liquide, la paraffine liquide légére, les huiles végétales, les
graisses animales, les glycérides synthétiques et les cires. Leur hydrophobicité leur
confere des propriétés occlusives, formant une barriere a la surface de la peau et
limitant 1’évaporation de 1’eau contenu dans la peau, favorisant ainsi 1’hydratation
cutanée. Les pommades hydrophobes sont également utilisées pour limiter la
pénétration de composes toxiques externes dans la peau, ainsi que pour limiter les
effets extérieurs comme le froid, en formant une barriere a la surface de la peau, non
lavable a I’eau.

Pommades absorbe I’eau : Ces pommades peuvent absorber beaucoup d’eau, leurs
substances auxiliaires sont des substances pommades hydrophobes et incorporent des
émulsifiants de type H/L tels que des esters de sorbitant, de la graisse de laine, des
mono glycérides et des alcool gras.

Pommades hydrophiles : Les pommades hydrophiles sont des préparations cutanées,
les excipients sont miscibles a 1’eau, constituées par des mixtures de polyéthyléne
glycols semi-solides et solides, ils peuvent supporter des quantités d’eau trés

importantes [6].

IVV.2.2. Les cremes

Les créemes ce sont des préparations multiphasiques a constitués d’une phase lipophile

et d’une phase hydrophile, un ou plusieurs tensioactifs et épaississants sont utilisés pour

stabiliser ces deux phases. la composition qualitative de la creme est :

- Principe actif, phase lipophile, phase hydrophile, agents épaississants, agents tensioactif,

agents conservateurs, on distingue :

Les crémes lipophiles : dans ce type des crémes, I’huile est dans la phase externe et
I’eau dans la phase interne, ces émulsions sont des formes de formulation opaques. Il
ne peut pas étre lavé a I’eau et laisse un résidu collant sur la peau aprés I’application.

Les cremes hydrophiles : dans ce type des cremes, 1’eau est dans la phase externe et
I’huile dans la phase interne, la formulation résultante est une émulsion opaque, lavable

al’eau.
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IV.2.3. Les gels
Les gels se sont Composés d’une phase aqueuse et d’une geélifiante, ce gel procure une
sensation de fraicheur et est idéal pour soulager les morsures par exemple, il est souvent
utilisé pour un traitement a court terme. En revanche, certaines formulations contiennent de
I’alcool, les gels ne sont donc pas recommandés pour le traitement des plaies ouvertes.
e Les gels lipophiles : Dans les gels lipophiles, les excipients sont généralement de la
paraffine liquide additionnée de polyéthyléne ou des huile grasse gélifiées avec de la

silice colloidale, ou des savons d’aluminium ou de zinc.

Les gels hydrophiles : les excipients sont genéralement de I’cau, des glycérols ou des
polyéthyléne glycol gélifié avec des poloxameres, des amidons, des dérivés de cellulose, des
carbomeéres ou du silicate d’aluminium et de magnésium, ils sont appelés hydrogels lorsque la

phase liquide est de 1’eau et 0léo gels lorsqu’il s’agit de la phase huileuse [6].

IV.2.4. Les pates

Les pates sont des préparations semi-solides contenant de fortes proportions de
poudres finement dispersées variant de 20 a 50 %.ces poudres sont liées par un ou plusieurs
excipients gras et un ou plusieurs excipients gras et favoriseront la protection de la peau par la

présence de ces poudres insolubles [7].

IVV.3. Préparation

Selon la définition de pharmacopée, les préparations semi-solides dans les applications

cutanée doivent appartenir homogeénes :

Il faut en conséquence, préparer un mélange onctueux facilement applicable, dans
lequel les composants solubles ou insolubles sont parfaitement disperses et non visibles a
I’application. Le mélange des différents ingrédients s’effectue en fonction du lieu de
préparation (officine ou industrie) et de la quantité a préparer.

A I’officine, des mortiers, des pilons, des spatules, le porphyre, seront utilisés, dans
I’industrie, des malaxeurs, des eémulsionneurs, des broyeurs a rouleaux, des homogénéisateurs,

des broyeurs colloidaux seront utilisés pour le laminage et le lissage des pommades.

La préparation de la pommade s’effectue en deux étapes :
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e Meélange des excipients pateux: il se fait généralement apres liquéfaction des
excipients, en commencant par celui qui a le point de fusion le plus élevé, ou par ordre
croissant de quantité ;

e Ajout de substances actives solides ou liquides selon :

> Solubilité de la substance active dans 1’eau et I’huile ; elle peut alors étre incorporée
dans 1’une des phases.

> Insolubilité de la substance active : s’il s’agit d’un solide, il sera dispersé dans une
suspension (aprés avoir été réduit en poudre fine et tamisé pour éviter toute action

abrasif)
1V.3.1. Matériel

e L’officine : Les formulation semi-solides pour application cutanée en 1’officine sont

majoritairement réalisées avec du mortier.

Certaines formulations peuvent étre préparées a température ambiante en broyant le principe
actif et excipient pour obtenir un mélange homogene. Les excipients doivent souvent étre

pré-dissous.

e Industrie : les dispositifs principalement utilises comprennent un melangeur de
mouvement, équipé d’un ensemble planétaire et d’un racleur, et des fouets de différentes
formes pouvant étre sélectionnées en fonction des besoins caractéristique de consistance
de la pommade : un crochet simple pour les pommades les plus dures, fouet pour les

autres.

Les corps de ces mélangeurs doivent étre munis d’une double enveloppe & travers laquelle
circulent des liquides chauds puis froids lors du mélange pour assurer un refroidissement
suffisamment rapide, un contrdle précis de la température tout au long du processus de

fabrication est primordial.
IVV.3.2. Mode d’incorporation des Principe actifs
-S’ils sont solides insolubles : finement broyeés et tamisés.
-S’ils sont solides soluble : dissoudre dans les excipient dissous.

- Emulsion: les produits liposolubles en phase huileuse et les produits

hydrosolubles en phase aqueuse [8].

20



Chapitre 11 Préparation semi-solide pour application cutanée

IV.4. Controle

IV.4.1. Homogeénéite
Toutes les émulsions (les préparation semi-solide) sont effectuées a deux contréles :

- Homogénéité macroscopique : étalement en couche mince sur une surface plane par une
spatule, le produit qui ne contient aucun grumeau, I’émulsion est macroscopiquement

homogeéne.

- Homogénéité microscopique : le contrdle de la dispersion des particules et des gouttelettes,
le produit ne contient aucun grumeau et on constate une bonne dispersion, I’émulsion est
microscopiquement homogeéne, le produit contient des grumeaux et on constate une mauvaise

dispersion, I’émulsion est microscopiquement non- homogéne.
IV.4.2. La viscosité

La viscosité, en bref, est la résistance a I’écoulement d’un liquide. Cette propriété a
une importance et un effet considérables sur le mode de fabrication, la durée de vie de
substance, I’efficacité, les méthodes d’application, I’emballage nécessaire, elle est déterminée

par le viscosimetre.

Figure (2) : le viscosimétre [9]

IVV.4.3. Le mesure de pH
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C’est le pH de la phase aqueuse et dans certains cas, il peut étre séparé plus ou moins
facilement par contact avec papier filtre, cassage de I’émulsion au bain—marie ou
centrifugation, pour les onguents anhydres, frottez la pommade avec de I’eau distillée et

mesurez le pH.
IV.4.4. La stérilité

Le test de stérilité est pratiqué sur des produits finis, Les onguents doivent étre stériles

lorsqu’ils sont appliqués sur des plaies ouvertes ou graves.
IV.4.5. Essais de diffusion ou de biodisponibilité

Le principe actif migre bien dans la phase aqueuse. Appliquer I’échantillon de
pommade sur un gel aqueux (gélose ou gélatine) et surveiller la diffusion du principe actif

(réaction colorée, inhibition de la culture microbienne) [4].
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I. Matériel
1.1. Matériel végétal

1.1.1. Collecte des échantillons

Le matériel végétal constitue par les feuilles d’Hyoscyamus albus. L ces feuilles ont été

récoltées a la région de « Hamam dalaa », Wilaya de « M’sila » au mois de février 2023

(Figure 3).

Figure (3) : La plante Hyoscyamus albus L de la région Hammam dalaa

1.1.2. Séchage

La partie aérienne utilisée a été séchée pendant quelques jours a température ambiante,

et déposées dans un endroit sec.

Figure (4) : la plante Hyoscyamus albus L séche.

1.1.3. Broyage

Les feuilles de la plante ont été broyées manuellement a 1’aide d’un broyeur domestique
jusqu’a I’obtention d’une poudre fine, cette derniére a €té conservée dans un sac en papier

propre, fermé et stockés jusqu'a son utilisation.
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On a utilisé cette poudre pour réaliser les différents tests phytochimiques, la

détermination des alcaloides et les activités biologiques (activité antioxydante).

BN

Figure (5) : La plante Hyoscyamus albus L broyé.
1.2. Les excipients

Les excipients pharmaceutiques peuvent remplir de multiples fonctions et ont un réle

clé dans la formulation galénique, dans notre étude nous avons choisi comme excipients :
1.2.1. La cire d’abeille

La cire dabeille est une substance sécrétée par les insectes du genre Apis,
communément appelés abeilles. C'est une substance complexe composée de différents
composants appartenant a différentes classes. Chaque classe peut contenir des molécules avec
des longueurs de chaine ou un nombre d'atomes de carbone différents. Tous les acides gras qui
composent la cire d'abeille sont a longue chaine comportant 24 a 34 Carbone. La cire blanche

est utilisée dans les pommades et les crémes pour augmenter la consistance [1].
1.2.2. Huile de coco

La noix de coco (Cocos nucifere) est une source de divers composés naturels qui sont
utiles dans le développement de médicaments pour diverses affections [2]. L’huile de coco est
connue pour son activité antimicrobienne. 1l joue un réle protecteur et dans I’alimentation en
tant qu’aliment physiquement fonctionnel important et est composé d’acides gras a chaine
moyenne. Il contient 92 % d’acides gras saturés, dont environ 50 % d’acide laurique [3]. L huile

de coco est utilisée dans notre préparation comme phase huileuse.
1.2.3. Glyceérine

La glycérine est 1’'une des ingrédients les plus utilisés dans les médicaments et les

produits pharmaceutiques. Elle fonctionne comme un solvant, hydratant, humectant, d’autres
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utilisations bien connues comprennent les suppositoires, les anesthésiques, les remedes contre

la toux, et les véhicules pour les antibiotiques et les antiseptiques [4].
1.2.4. La gomme arabique

La gomme arabique est I’exsudat gommeux séché obtenu a partir de la tige et des
branches d’Acacia Sénégal (Linn). L’acacia est principalement utilis¢ dans les préparations
pharmaceutiques orales et topiques comme agent de suspension et d’émulsion. Il est également
utilise comme excipient tient de leur propriété a donner avec I'eau des gels [5]. Avant de leur

utilisation, la gomme est broyée au mortier jusqu’a 1’obtention d’une poudre fine.
1.2.5. Tween 80

Tween 80 c'est un tensioactif émulsifiant non ionique largement utilisé dans
I'alimentation et les cosmétiques, de couleur jaune, visqueux et soluble dans I'eau. Connu aussi

par le nom polysorbate 80.

Le polysorbate 80 est dérivé de sorbitan polyéthoxylé et d'acide oléique. Les groupes
hydrophiles de ce composé sont des polyéthers, également connus sous le nom de groupes
polyoxyéthyléne, qui sont des polymeéres d'oxyde d'éthyléne. Dans la nomenclature des
polysorbates, la désignation numérique qui suit le polysorbate fait référence au groupe

lipophile, en I'occurrence l'acide oléique [6].
I1. Méthodes

11.1. Méthode d’extraction
11.1.1. Macération

Une quantité de 100 g de poudre végétale a été introduite dans un erlenmeyer contenant
500 ml de solvant (éthanol 70% et eau froide 30%). L’ensemble a été macérer pendant 24
heures. L’extrait récupéré par filtration est soumis a une évaporation a 40°C. Cette opération a

été répétée deux fois.
11.1.2 Extraction par Décoction

Nous avons effectue une décoction aqueuse a 10%. Dans un systeme de chauffage a
reflux, 10g de poudre végétale ont été mis en contact avec 200mL d’eau distille et portés a

ébullition pendant 1h. Le décocté refroidi a été filtré et desséché dans 1’étuve a 50°C.
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Figure (6) : Extraction par décoction.
11.2. Screening phytochimique

Le screening phytochimique met en évidence 1’existence d'une famille de molécules
actives, c'est une étude qualitative qui permet de comprendre la composition chimique globale
des extraits et détecter la présence des différentes classes de composés chimiques existantes

dans la plante. Elle est basée sur des réactions de coloration et/ou de précipitation.
11.2.1. Test des saponosides

Un mélange d’un gramme de poudre végétale avec 40ml d‘eau distillé a été chauffé a
100°C sous agitation durant 15min, puis laissé la solution jusqu’au refroidissement pour la
filtration, elle est déposée dans un tube a essai et comparé avec un témoin qui contient 1’eau
distillée. Agiter le tube pendant 1min et laisser reposer (15 min), la formation d’un mouse

indique la présence des saponosides.
11.2.2. Test des flavonoides

Macérer 1g de poudre végétale dans 30 ml de solution d’acide hydrochlorique (HCI)

1% puis filtrer, le filtrat résulte a subi le test suivant :

Teste d’hydroxyde de potassium : prendre 5Sml de filtrat et ajouter quelques gouttes de
solution d’hydroxyde de potassium (KOH) 4%, I’apparition de la couleur jaune indique la

présence des flavonoides.
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11.2.3. Test des cardinolides

Prendre 1g de poudre végétale, 20ml d’eau distillé, mélanger et laisser macérer pendant
24h, filtrer sur papier filtre et prélever 10ml de filtrat. Ensuite, ajouter une solution de 10ml

d’un mélange de S5ml de chloroforme et S5ml d’éthanol.

A I’aide d’une ampoule & décanter séparer la phase aqueuse et la phase organique, cette
derniére est évaporée jusqu’a la sécheresse, le sédiment se dissout dans 3ml d’acide acétique
glacial, puis ajouter quelques gouttes de chlorure de fer (FeCls) et 1ml d’acide sulfurique
concentré sur la paroi de tube, L apparition de la couleur verte bleuatre dans la couche acidique

indique la presence de cardinolide dans notre plante.
11.2.4. Test des tanins

Peser 1g de poudre végétale de la plante et extraire avec 50% d'éthanol pendant 24
heures, le filtrat a subi le test suivant :

Teste de chlorure de fer : Prendre 3ml de I’extrait éthanolique (le filtrat) et ajouté
quelques gouttes de solution de chlorure de fer (FeCl3). L apparition de couleur vert foncé ou

bleu-vert indique la présence des tanins.
11.2.5. Test des stéroides et triterpénes

Prendre 1g de poudre végétale et extraire par 1’éthanol 70%. Apres 24 heures ’extrait
est filtré et évaporé dans rotavapeur rotatif, le résidu obtenu solubilisé avec 20ml de
chloroforme, on obtient une solution, ajouter a cette derniére 1ml d’acide sulfurique concentré
lentement sur la paroi de tube, 1’apparition de couleur jaune qui devenue rouge indique la

présence des dérivés stéroidiques et triterpéniques.

11.2.6. Test des alcaloides

Dans un erlenmeyer prendre 1g de poudre végétale ,5ml d’acide sulfurique concentré et
le dilué a 10% avec de I’eau distillé, I’ensemble a été mélange et macére pendant 24h, a la
température de laboratoire, la solution a été filtré et le résidu a été laver a ’eau distillé de

maniére a obtenir 5ml de filtrat.

Dans un tube a essai prendre 1ml de filtrat et ajoutée quelques gouttes de reéactif de

Dragendorff, I’apparition d’un précipites indique la présence des alcaloides.
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11.2.7. Test des coumarines
Protocole 1

1g de poudre végétale a été mélangée avec 10ml de diéthyléther et macérée pendant
24h, puis filtrée. Dans un tube a essai mettre 5 ml d’extrait éthéré et le chauffé, 0.91ml de
NH40OH 25% a été ajouter puis verser de 1’eau distillé jusqu’a 1’obtention de 2ml, le mélange
est observé sous UV a 366 nm. L’observation d’une fluorescence bleue intense indique la

présence de coumarine
Protocole 2

0.5g de poudre végétale a été mélangée avec 2.5ml de CHCI3, chauffé ce mélange
environ quelques minutes puis filtré, I’extrait chloroformique est caractérisé par
chromatographie sur une plaque de silice (CCM) et I’éluant étant le mélange toluéne /acétate
d’éthyle (6ml/4ml).

11.3. Détermination des alcaloides

11.3.1. Extraction des alcaloides du Hyoscyamus albus L.

La maceération est une opération qui consiste a laisser de matériel végeétal en contact
prolongé avec un solvant pour en extraire les principes actifs, c’est une extraction qui se fait a

température ambiante.

I’extraction des alcaloides se fait par plusieurs étapes [7] :
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100g de poudre végétale
Maceration 24h (éthanol 70%, eau 30%) (x2)

Filtration

v

Evaporation d’extrait alcoolique
au rotavapeur

a 45-50°

Elimination de 1’éthanol /

v

Extrait de matiére brute
Traitement par HCI (0,1N) (x2)

Elimination de 1’éxtrait / Traitement par CHCI3 (x2)

chloroformique Décantation
v

Extrait acidique

Traitement par KOH (4N)

Elimination de 1’éxtrait / Extraction par CHCI3 (x2)

basifié

v

Extrait chloroformique (alcaloide)

Figure (7) : Les étapes d’extraction les alcaloides
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11.3.2. Dosage des alcaloides

Dans un erlenmeyer dissolver une quantité d’extraits (5 mg) obtenus dans 20 ml d’acide
hydrochlorique HCI (0,2 N), ajouter quelques gouttes de rouge de méthyle comme témoin

jusqu’au changement de couleur.

Pour titrer le mélange, préparer une solution d’hydroxyde de potassium KOH (0,2 N) et
remplir la burette par ce dernier, verser petit a petit la solution de KOH sur le mélange précédent

jusqu’au changement de la couleur, marquer le volume de KOH versé.

Le pourcentage des alcaloides est calculé a la base d’un alcaloide majoritaire qui est

hyoscyamine, on utilise la formule suivante, selon le critére de la pharmacopée Egyptienne [7] :

Volume d’acide (0,2N) — Volume de base (0,2N)
Alcaloides % = x 0.00587 x100

Poids d’échantillon (g)

e N : normalité.
e g:gramme.

e 0,00578 : constante d’hyoscyamine

Figure (8) : Dosage des alcaloides
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11.4. Dosage des composés phéenoliques

11.4.1. Dosage des polyphénols totaux

Le dosage de polyphénols totaux a été effectué a I'aide du réactif de Folin-Ciocalteu. Ce
réactif est constitué d'un mélange d'acide phosphotungstique H3PW12040 et d’acide

phosphomolybdique H3PMO1204o0.

Lors de I'oxydation, il est réduit par les groupements oxydants du composé phénolique
en milieu alcalin pour former le produit de réduction de couleur bleu (oxyde de tungstene et
oxyde de molybdéne). Ce dernier a un maximum d'absorption a 765 nm, qui est proportionnel
a la quantité de polyphénols contenus dans I'extrait végétal.

Pour déterminer la teneur en polyphénols des extraits, ajouter 100 uL de chaque extrait
dilué de maniére appropriée a 500 pL de réactif Folin ciocalteux (dilué 10 fois dans I'eau
distillée). Apres 4 min, ajouter 400 pL de solution de carbonate de sodium (7,5 % d'eau
distillée). Aprés incubation pendant 2 heures a température ambiante, lire I'absorbance a 765

nm sur un spectrophotométre UV.

Une courbe d’étalonnage est générées en paralléle dans les mémes conditions
opératoires en utilisant différentes concentrations de polyphénols d'acide gallique et calculées
a partir de la courbe d’étalonnage déterminé pour I'acide gallique. Les résultats sont exprimés
en microgrammes d'équivalents d'acide gallique par milligramme d'extrait (EAG pg / mg
d'extrait) [8].

11.4.2. Dosage des flavonoides

La teneur totale en flavonoides de I'extrait a été déterminée en utilisant la méthode au
trichlorure d'aluminium. Le principe de cette méthode est la formation d'un complexe jaune qui
absorbe a 430 nm. L'ajout de chlorure d'aluminium entraine la formation d'un complexe jaunatre

dd a la liaison des ions aux atomes d'oxygeéne, présente les carbones 4 et 5 du flavonoide.

Dans cette méthode, 1 ml de solution AICI3 (2 % de methanol anhydre) est ajouté a 1
ml de chaque extrait dilué de maniere appropriée. Aprés 10 minutes d'incubation a température
ambiante, I'absorbance est mesurée a 430 nm. Une courbe standard a été utilisée pour la
quantification des flavonoides, générée a partir de deux standards (quercétine) a différentes

concentrations (1-40 pg/ml) dans les mémes conditions opératoires. Les niveaux sont exprimés
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en microgrammes équivalents de quercétine par milligramme d'extrait (ug EQ /mg d'extrait)

[8].
IL.5. Détermination de ’activité antioxydante

Dans le corps humain les radicaux libres se forment constamment. lls ont été impliqués
dans diverses pathologies impliquant des maladies cardiovasculaires, le cancer, des troubles
neurologiques, le diabete, le vieillissement et d'autres maladies [9]. Ces radicaux libres
instables peuvent étre éliminés par des antioxydants qui inhibent le taux d'oxydation et
protégent les cellules des dommages [10]. Les antioxydants sont également ajoutés dans les
aliments pour prévenir ou retarder l'auto-oxydation lipidique, phénomene radicalaire bien
connu et favorisé par oxygeéne de l'air, la lumiere et la température [11]. Malgré I'efficacité des
antioxydants synthétiques, leur utilisation est associée a de graves effets néfastes sur la santé,
par conséquent, l'utilisation d'extraits de plantes médicinales comme source potentielle
d'antioxydant avec des effets secondaires limités ou nuls est une alternative importante pour

opérer [9].
11.5.1. Activité scavenger sur le radical 2,2-di phényl-1-picrylhydrazyle (DPPH)
11.5.1.1. Définition de DPPH

(2,2-Diphényl-1-1-picrylhydrazyl) ou bien le DPPH c’est un radical libre et peu stable,
sa couleur est violacée, il absorbe a 517 nm. Ce radical se réduit et change sa couleur en
présence de composés antioxydants. La formation des produits de réaction conduit a une
diminution de son pouvoir absorbant aprés un temps de réaction de 30 min [12].

11.5.1.2. Préparation de la solution du DPPH

Dissoudre 4 mg de poudre de ce radical dans 100 ml de méthanol. Aprés dissolution
complete, cette solution mere est instantanément enveloppée avec du papier aluminium et

conservée jusqu’a I’utilisation. La conservation ne dépasse pas 12 heures [12].
11.5.1.3. Mesure du potentiel antioxydant
Le test d’inhibition du DPPH a été effectué selon la méthode suivante :

Un volume de 100 pl d’extraits (a différentes concentrations) est ajouté a un volume de

2,5 ml d’une solution DPPH a 0.04%. Ce mélange est agité et laissé au repos. La décoloration,
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par rapport a un contréle, est mesurée au spectrophotométre a 517 nm aprés incubation a

température ambiante, a 1’obscurité, pendant 30 minutes [13].
11.6. Préparation des cremes
» Choix des ingrédients
- La phase aqueuse : ¢’est I’eau et 1’extrait aqueux (décoction / alcaloide).

- La phase huileuse : nous avons utilisé 1’huile de coco, parce que c’est un produit naturel, non

allergisant.
- La cire d’abeille : facteurs de consistance et viscosifiants.
- Glycérine : agent humectant. (Afin de limiter la perte en eau de produit)
- La gomme arabique : épaississant.
- Tween 80 : tensioactif.
» Formulation de la créeme 5%
Les émulsions sont généralement formulées en quatre étapes.

- La premiére étape amene les différents ingrédients a la méme température et ajoute

généralement des émulsifiants a la phase externe.

- La deuxieme méthode pré-émulsionne la phase dispersée dans la phase continue avec des

tailles de gouttelettes assez grossieres.

- La troisieme étape est une étape d'homogénéisation qui permet de réduire la taille des

gouttelettes.

- La derniére étape est I'étape de refroidissement, ou des additifs peuvent étre ajoutés pour

modifier la viscosité, la brillance, la couleur, etc.

Un point trés important est la température. Les deux phases doivent étre a la méme
température lorsqu'elles sont introduites dans le mélangeur lors de la formation. Le mélange est
tres souvent effectue a des températures plus élevées (50 a 80 °C) que d'habitude, car la

dispersion est grandement améliorée.
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» Les formules préparées

Nous avons préparé une seule formulation a base d’extrait alcaloide car la quantité de

ce dernier n’est pas suffisante et trois formulations a base d’extrait décoction.

Formulation (1)

Extrait alcaloide......................... 5%
Eau.......ooo 65 %
Huile de coco ......oovviiiiiiiiin. 25%
Lacire d’abeille......................... 1%
Glycérine..........coovvvviiniiniinnn.. 2%
La gomme arabique..................... 1%
Tween 80......covviiiiiiiiiiiia.. 1%

Formulation (2)

Extrait décoction......................... 5%
Eau.....oooooiii 65 %
Huile de coco .......ocoviiiiiiiiin. 25%
Lacire d’abeille......................... 1%
Glycérine..........coovvviiiniininnnnn.. 2%
La gomme arabique..................... 1%
Tween 80......ccovvviiiiiiiiiii.. 1%

Formulation (3)

Extrait décoction......................... 5%
Eau......oooiiii 65 %
Huile de coco .....c.ovvvvviiiinnn..n. 20 %
Lacire d’abeille......................... 2%
Glycérine..........coovviiiiiiinnnn... 4%
La gomme arabique..................... 2%
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Formulation (4)

Extrait décoction..............ooooii.l.

Huilede coco .....coevvvvivininiinin.
Lacire d’abeille.........................
Glycérine...........ooeviiiiiiiiann...
La gomme arabique.....................

Tween 80. ...,

» Méthode de préparation

Materiels et méthodes

Introduire la phase aqueuse (Eau et la gomme arabique) dans un bécher en verre et la

phase huileuse (Huile de coco, la cire d’abeille, glycérine et Tween 80) dans un autre bécher

identique, placer les deux béchers dans un bain marie a 80°C, lorsque les deux phases atteint

la température de 75°C verser la phase huileuse goute a goute a 1’aide d’une micropipette

dans la phase aqueuse sous agitation et aprés 10 minutes mettre le mélange dans un bain

marie, puis agiter jusqu’a I’obtention d’une masse homogeéne, retirer la préparation du bain

marie et la laisser a I’air libre afin de permettre sa refroidissement progressif, on obtient une

créme homogéne. Enfin, la quantité d’extrait a été¢ additionnée a cette derniére pour obtenir

la créme de base.
11.6.1. Les essais

11.6.1.1. Caractéres macroscopiques

L’observation de la couleur, la consistance et 1’odeur de chaque créme.

11.6.1.2. Mesure de pH

On peut déterminer le pH en mesurant celui d’une dilution de chaque créme dans de

’eau distillée chaude. Dans les mémes conditions le pH de chaque créme a été mesuré.

11.6.1.3. Type d’émulsion

Une émulsion hydrophile (H/E) est nécessaire pour les raisons suivantes :
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- Bonne compatibilité.

- Grace a ses additifs (tensioactifs mouillants et émulsifiants) il posséde un fort pouvoir

pénétrant (contrairement aux émulsions E/H faibles).
- Ne s'applique pas aux émulsions E/H, lavable a I'eau.

La détermination de l'orientation de I'émulsion est importante pour éliminer la possibilité

d'inversion de phase.
Cette étude est réalisée sur toutes les créemes fabriquées selon la méthode suivante :

Méthode de colorant : Ajouter le colorant hydrosoluble "bleu de méthylene" a une goutte

d'émulsion. Pour les émulsions de type H/L, la coloration est dispersée dans I'émulsion.
11.6.1.4. Stabilité a la chaleur et au froid

Les etudes de stabilité consistaient a surveiller les changements dans le temps d'un
nombre spécifique de parametres spécifiques a une formulation particuliére. Ceux-ci ont en
effet laissées au repos a la température du laboratoire et examinés apres 0 jour, 1 semaine et 2

semaines de stockage.

Les variables ou paramétres étudiés étaient, entre autres, les propriétés organoleptiques
de la préparation (consistance, couleur, odeur, aspect), la présence ou non de crémage et fou de

sédimentation, la séparation de phase, I'nomogénéité et enfin la viscosité de la préparation.
11.6.1.5. Etude de la tolérance cutanée

Nous appliquons le produit sous patch occlusif ou semi-occlusif au niveau du bras ou

du dos sur 10 volontaires, pendant 24 ou 48 heures.

Le but est de déterminer la présence ou I'absence de réactions cutanées (sous contréle
médical ou dermatologique).
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I. Rendement d’extraction

Nous avons obtenu notre extrait par deux méthodes différentes, la premiere méthode
c’est la macération dans un mélange (éthanol et I’eau distillée) et I’autre ¢’est 1’extraction par

décoction.

Le rendement est la quantité d’extrait obtenu a partir d’une matiére végétale. On le

calculé par la relation suivante :

[ Rextrait %0 = (Mextrait /Mplante).lOO ]

Rextrait : Le rendement d’extrait
Mextrait : la masse d’extrait en gramme
Moplante : La masse de la plante de départ en gramme

Les résultats obtenus sont représentés dans le tableau ci-dessous :

Extrait EDéc EEth
Masse d’extrait (g) | 1,320 1,258
Rendement %o 13,2 1,258

Tableau (3) : Résultat de différents rendements d’extrait de Hyoscyamus albus L

Le meilleur rendement est obtenu avec I’extrait de décoction avec une valeur de 13,2%
et I’extrait éthanolique avec faible rendement 1,258%. Les reésultats ont montré que le taux
d'extraction varie en fonction de la méthode d'extraction et du solvant utilisé. On peut distinguer

que I’eau est le meilleur solvant connu pour extraire une large gamme de métabolite secondaire.

Il. Taux d’humidité

La masse initial La masse finale Humidité %

1,482g 0,175¢ 88,22%

Tableau (4) : Taux d’humidité
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Figure (9) : une partie aérienne de notre plante avant et apres le séchage.

I11. Teste phytochimiques

Nous remarquons
I’absence de la mousse
Saponosides -- qui signifie 1’absence
des saponosides dans la

plante.

++ Nous remarquons
I’apparition de couleur
Flavonoides jaune qui indique la
présence des flavonoides
dans la plante.

Les résultats ont montré
-- que I’absence de couleur
Cardinolides vert bleuétre, qu’indique

I’absence des

cardinolides.
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++ Nous remarquons la
présence de la couleur
Tanin vert foncé prouve la
présence des tanins.
On remarque la
++ présence de la couleur
Steroides et marronne ce qui indique
triterpénes la présence des stéroides
et triterpénes. .-
+++ Nous remarquons la

Alcaloides

présence d’une précipite
de couleur brune, qui
signifiée la présence des
alcaloides dans notre

plante.

Coumarine

Nous n’avons  pas
remarqué la fluorescence
que ce soit dans le tube a
essai ou bien la plaque
CCM ce qui confirme
I’absence des
coumarines dans notre

plante.

Tableau (5) : Résultats de screening phytochimique.

(+++) : Réaction tres positive.

(++) : Réaction moyennement positive.
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() : Réaction négative.

Les résultats de screening phytochimique sont obtenus a partir de poudre épuisee par
I’eau et I’éthanol. D'aprés les résultats trouvés, notre plante est tres riche en alcaloides et
moyennement riche en flavonoides, tanins et les terpenes. D’autre part, les saponosides, les
cardinolides et les coumarines sont des classes de familles chimiques totalement absentes.
Globalement notre plante est riche par des métabolites secondaires ce qui confirme leurs

utilisations dans la médecine traditionnelle.
V. Résultats d’analyse quantitative des alcaloides et composés phénolique

IV.1. Dosage des alcaloides

On a remarqué que la couleur de la solution HCI a changé du rose vers le jaune lorsque
le volume du KOH a atteint les 18 ml et on a calculé le pourcentage des alcaloides selon la

formule mentionnés précédemment.

Le résultat obtenu est rapporté dans le tableau suivant :

L’espéce Hyoscyamus albus L
Alcaloide % 2,348

Tableau (6) : Pourcentage des alcaloides

IV.2. Dosage des polyphénols

Une étude quantitative d'extrait préparé a partir de la plante Hyoscyamus albus L a l'aide
du test spectrophotométrique visait a déterminer la teneur en polyphénols totaux. La teneur en
polyphénols est exprimée en microgrammes en équivalents d'acide gallique par milligrammes
d'extrait (ug EAG/mg d'extrait).

La couleur produite est proportionnelle a la quantité de polyphénols contenus dans

I'extrait végétal.
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Figure (10) : Courbe d'étalonnage d'acide gallique.

La teneur en composés polyphénoligues est calculée selon la relation suivante :
y =0,0402x + 0,1151 tel que R? = 0,9655.

Le résultat de la teneur en polyphénols totaux d’extraits de Hyoscyamus albus L est
1,009+0,36 ng EAG/mg d'extrait.

IV.3. Dosage des flavonoides

Le dosage des flavonoides était analysé a l'aide de la méthode au trichlorure
d'aluminium (AICI13) et I'étalon était la quercétine. La teneur est exprimée en pug EQ/mg
d'extraits. Le taux de flavonoide d'extrait de notre plante a été déterminé a partir de la courbe
d'étalonnage suivant 1’équation y = 2,0943x+0,2985 tel que R2=0,9953.
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Figure (11) : courbe d’étalonnage de quercétine.

Le résultat de la teneur en flavonoides totaux d’extrait de Hyoscyamus albus L est
0,23+0,11 EQ/mg d'extraits.

V. Résultats d’activité antioxydante par les tests au DPPH

Dans notre étude, nous avant choisit la méthode de DPPH pour déterminer l'activité

antioxydante de notre extrait a cause de sa stabilité, sa rapidité et son efficacité.

L’activité scavenger du radical de notre extrait est exprimée en pourcentage

d’inhibition, est éclairé dans la figure suivante :
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Figure (12) : Pourcentage d’inhibition % en fonction de deux concentrations d’extrait de

Hyoscyamus albus L.

Les valeurs d'IC50 ont été déterminées a partir des courbes de pourcentage d'inhibition

obtenues en fonction des concentration utilisées.

IC50 est la concentration requise pour réduire 50 % du radicaux DPPH. Les valeurs

d'IC50 tres basses correspondent a une activité antiradicalaire trés importante.

Le résultat obtenu est 86,64 ou I’efficacité de I’activité anti radicalaire est exprimée

en concentration d’extrait végétal capable de piéger 50% du radical libre DPPH (IC50).

V1. Préparation des crémes 5 %

Les crémes sont faites a base des différents extraits obtenus. Les formules finales sont

résumées dans les images suivantes :
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Essai

Crémes a base d’extrait décoction

Figure (13) : Les résultats du crémes préparées

L’examen macroscopique a 1’ceil nu, a révélé que les crémes a base d’extrait par

décoction sont homogenes, stables et possédent une consistance pateuse de couleur vert foncé.

Par contre la créme a base d’extrait alcaloide est hétérogéne donc cette formulation est
invalide. L homogénéité des crémes a été vérifiée en 1’étalant en couche mince et a I’aide d’une

spatule sur une surface plane.

Creme a Dbase d’extrait| Créeme a Dbase d’extrait| Créeme a base d’extrait

décoction F2 décoction F3 décoction F4

Figure (14) : Testes d’homogénéité
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Les valeurs de pH sont représentées dans le tableau suivant :

Cremes pH
Créme a base d’extrait alcaloide -
Créme a base d’extrait décoction F2 5
Créme a base d’extrait décoction F3 7,14
Créme a base d’extrait décoction F4 7,09

Tableau (7) : Les valeurs de pH

Ces valeurs suggérent que la créeme a de pH égale a 5 est proche de celui de la peau
(généralement autour de 4,5) et donc adapté a un usage cosmétique par contre les autres ne sont

pas.

L’examen de type d’émulsion par la méthode de coloration par le colorant hydrosoluble

"bleu de méthyléne™ montra que les créemes sont de nature hydrophile (H/E).

Figure (15) : Types d’émulsion
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Les cremes a base d’extrait obtenu par décoction sont stables a la température de

laboratoire.

Durée 0 jour 18" semaine 2 M semaine

Cremes

Essai d’une créme a base

d’extrait alcaloide

Créeme a base d’extrait

décoction F2

Créme a base d’extrait
, . . &
décoction F3 s ¢

,\ "

Créme a base d’extrait

décoction F4

Tableau (8) : stabilité des créemes

Aprées ’application de ces crémes sur une peau saine pendant 24 et 48 heures on ne

remarque pas des irritations.
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Conclusion

Actuellement, les activités de recherche de nombreux laboratoires spécialisés portent
sur les activités biologiques des plantes médicinales. En fait, cela est di a 1’abondance de ces
derniers en substances naturelles aux propriétés bioactives importante, cela est particulierement

vrai pour les alcaloides végétaux, qui sont souvent utilisés a des fins thérapeutiques.

Le but principal de cette étude était de formuler une préparation semi-solide a base des

feuilles de Hyoscyamus albus L a partir des excipients économiques.

Le screening phytochimique a montrer la présence des alcaloides, des flavonoides, des
tanins, des saponosides, les stéroides et triterpénes, les cardinolide sont absent dans notre plante.
Ces substances sont généralement responsables a I’activité biologique des extraits du plant

étudiée. Le potentiel antioxydant des extraits a été déterminer par la méthode de DPPH.

Les résultats obtenus ont permis de proposer une forme galénique semi-solide utilisable

par voix dermique avec divers excipients naturels, notamment dans le domaine pharmaceutique.
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