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1 
 

La cicatrisation est un processus biologique complexe dans lequel le tissu se répare après 

une blessure. Le processus de cicatrisation comprend trois phases qui se chevauchent: 

l'inflammation, la prolifération et la maturation ou le remodelage (Carvalho et al., 2015 ; Elzayat 

et al., 2018).  Le processus est conduit par des interactions intercellulaires (les kératinocytes, les 

neutrophiles, les lymphocytes, les macrophages, les fibroblastes et les cellules endothéliales), 

entre les facteurs de croissance (GF) et les cytokines, qui sont sécrétées au site de la plaie par les 

cellules inflammatoires et d'autres cellules stromales en réponse à une lésion tissulaire (Jee et al., 

2019). Seul l'épiderme a la capacité de se régénérer (Tottoli et al., 2020). La cicatrisation des 

plaies est évaluée à la fois par des caractéristiques cliniques et des paramètres biochimiques et 

histologiques (Gupta et Kumar 2015).  

En dermatologie les objectifs des remèdes à visée cicatrisante sont multiples, il s'agit de 

protéger cette zone tissulaire en plein remaniement, à la fois des germes infectieux et des 

traumatismes physiques, tout en apportant une action eutrophique continue. De nombreux 

chercheurs s'intéressent de plus en plus à la nature pour la découverte de nouveaux principes 

actifs mieux tolérés et moins coûteux. En effet, les substances naturelles nécessitent peu de 

travaux sauf ceux nécessaire à leur purification. 

Les plantes médicinales sont d'une grande importance pour la santé des individus et des 

communautés, elles sont utilisées comme médicaments conventionnels depuis des milliers 

d'années. Ces médicaments prenaient initialement la forme de médicaments bruts tels que des 

teintures, des thés, des cataplasmes, des poudres et d'autres formulations à base de plantes 

(Kinghorn, 2001).  

Parmi les plantes ayant un grand potentiel thérapeutique dans ce domaine, le pistachier 

lentisque (Pistacia lentiscus L), il représente l’une des plantes médicinales les plus fréquemment 

utilisées dans la région méditerranéenne, y compris algérienne. Cette espèce contient de 

nombreuses molécules actives, en particulier des composés phénoliques et des acides gras. Pour 

cette raison, les extraits de cette plante ou sa huile présentent de nombreux effets bénéfiques sur 

la santé, notamment des activités antimicrobiennes, anti-inflammatoires, antidiabétiques, 

antitumorales  et antioxydantes. En Algérie, l’huile fixe extraite des fruits de cet arbrisseau est 

particulièrement prisée par les utilisateurs de la médecine traditionnelle, notamment pour ses 

vertus cicatrisantes reconnues pour le traitement des cicatrices (Abidi et al., 2017). 
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De nombreux travaux se sont intéressés à la propolis cette substance essentiellement 

composée de flavonoïdes est étudiée scientifiquement pour déterminer ses vertus dans le 

domaine de la santé. La propolis est un produit de consommation courante qui a été largement 

utilisé en médecine alternative et a récemment acquis un intérêt à l’échelle mondiale entant 

qu’ingrédient essentiel des aliments et des produits cosmétiques sains. On considère également 

que la propolis améliore la santé humaine et prévient des maladies telles que l’inflammation, les 

maladies cardiaques, le diabète et même le cancer (Kasiotis et al., 2017). 

Au niveau du laboratoire de Toxicologie Moléculaire de l'université de Jijel, la propolis 

de Jijel a été largement étudiée pour ses effets antioxydants, antibactériens et anticancéreux 

(Benguedouar et al., 2016). 

Dans ce mémoire, nous nous sommes intéressées à évaluer l’effet cicatrisant de la 

propolis et de l’huile Fixe de  Pistacia lentiscus L chez  le rat wistar albinos. Ainsi, nous avons 

fixé les objectifs suivants : 

 Le dosage des composés phénoliques de l’extrait méthanolique de l’huile de fruit de  

Pistacia lentiscus L et de l’extrait éthanolique de Propolis. 

 l’évaluation de l’activité anti-radicalaire des différents extraits des deux échantillons de 

propolis et l’huile de Pistachier lentisque vis-à-vis d’un radical libre relativement stable 

(DPPH°) in vitro. 

 L’évaluation de l’effet cicatrisant de l’huile fixe extraite des fruits du Pistachier lentisque 

et de la Propolis seuls ou combinés a été en visagée à travers une étude expérimentale 

d’excision de peau chez le rat wistar albinos. 

 L’étude du profile de stress oxydatif du tissu de la peau au cours d’un traitement par 

l’huile de lentisque et/ou de propolis a été abordée par l’évaluation des marqueurs du 

stress oxydatif enzymatique tels que la Catalase et la SOD, et non enzymatiques par la 

mesure des taux de GSH et de MDA cytosolique. Les traitements par les extraits naturels 

sont comparés à un groupe témoin traité par un véhicule et un groupe traité par un 

cicatrisant de référence (Madécassol®).  

Ce mémoire est organisé comme suit: dans les deux premiers chapitres nous passerons en revue 

les notions bibliographiques de cicatrisation et de produits naturels étudiés. Les derniers 

chapitres seront consacrés à la partie expérimentale de ce travail à savoir, matériels et méthodes,  

résultats et interprétation, discussion et enfin une conclusion. 



 

 

 

Chapitre I 

Peau et Activité 

Cicatrisante 
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I.1. Peau  

La peau est définie comme l'organe externe du corps humain et animal et représente 

environ 15% du poids corporel total d'un adulte, et est donc connue comme l'organe le plus 

grand et le plus important du corps humain (Kanitakis, 2002). La peau a de nombreuses 

fonctions, principalement impliquées dans le maintien de l'homéostasie de l'organisme et la 

défense contre les agressions extérieures et les agents exogènes (Dréno, 2009). 

I.1.1.  Organisation anatomique de la peau  

Selon les coupes histologiques et les cartes anatomiques de la peau, la peau est constituée 

de trois couches distinctes : l'épiderme, le derme et l’hypoderme (Figure 1), qui assurent ses 

fonctions principales (Laverdet al., 2018). 

 

Figure 1 : Anatomie fonctionnel de la peau (Laverdet, 2016). 

I.1.1.1. Epiderme 

Il représente la couche la plus externe de la peau et est le compartiment cutané qui assure 

la fonction de barrière extérieure, qui protège l’organisme contre les agressions extérieures 

(Maranduca et al., 2020), il est pauvre en vaisseaux sanguins et formé d’un épithélium 

squameux, kératinsé, épais de 25 à 40 microns et stratifié en multicouche, la couche la plus 

superficielle de l’épiderme contient de la kératine, qui est aussi un constituent des cheveux et des 

ongles. 
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L’épiderme est constitué de quatre types cellulaires (Figure2) : les kératinocytes, 

d’origine ectoblastique, les mélanocytes, provenant des crêtes neurale, les cellules de 

Langerhans, issues de la moelle hématopoïétique, et les cellules de Merkel, dérivant des cellules 

souches de l’épiderme embryonnaire (Dréno, 2009), de plus, il est composé majoritairement des 

kératinocytes qui représentent plus de 90% de sa composition totale (Laverdet et al., 2018) et qui 

se répartissent dans 4 couches, dénommées de la plus superficielle à la plus profonde comme 

suit: couche cornée, couche granuleuse, couche épineuse et la couche basale (Elkassouani, 

2013).  

 

Figure 2 : Différents types des cellules de l’épiderme (Eckhart et al., 2013). 

  I.1.1.2. Derme 

Le derme est un tissu conjonctif constitué d’une substance fondamentale dans laquelle 

baignent des cellules, des fibres de collagène et des fibres élastiques (Konté, 2021), il se trouve 

sous la membrane basale et l’épiderme, est traversé par un grand nombre de vaisseaux, outre 

son rôle de soutien, il joue un rôle nutritif (Barbieri, 2014). De plus, le derme contient des 

récepteurs sensibles à la température et la pression, et associés à un réseau microcirculatoire et 

de fibres nerveuses (Zaidi et Lanigane, 2010). Le derme se divise en deux couches : 

 Le derme papillaire (derme superficiel): est une zone mince proche de l’épiderme 

(Barbieri, 2014), il se compose de tissu conjonctif lâche, de fibres élastiques et de 

Collagène contenant des vaisseaux sanguins et des nerfs (Mohamed et Hargest, 

2021). 

 Le derme réticulaire (derme profond et moyen): c’est un tissu conjonctif plus épais 

qui est situé sous la papille dermique, adjacent à la graisse et au tissu sous-cutané 
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(Barbieri, 2014), Il contient des faisceaux de collagène épais et des vaisseaux 

sanguins plus gros, en plus des fibroblastes, des mastocytes, des terminaisons 

nerveuses, des vaisseaux lymphatiques et des muscles qui s'insèrent dans la peau 

(Mohamed et Hargest, 2021). 

Aussi, il est formé des annexes cutanées représentées par les phanères (poils et 

ongles), les glandes sébacées (secrètent un produit lipidique, le sébum, responsable de la 

protection de la peau) et les glandes sudoripares (produisent la sueur pour permettre la 

thermorégulation par transpiration) (Zaidi et Lanigan, 2010). 

I.1.1.3. Hypoderme 

L’hypoderme (également connu sous le nom de graisse sous-cutané) est un tissu 

conjonctif lâche, plus ou moins adipeux et riche en vaisseaux sanguins (Debroas et al., 2018), il 

agit comme le principal support structurel de la peau. Il joue un rôle essentiel dans la 

thermorégulation et l’absorption des chocs. La quantité de graisse dans cette couche varie 

considérablement d’un individu à l’autre. C’est une couche hautement vasculaire et entrelacée de 

vaisseaux sanguins (Mohamed et Hargest, 2021).      

I.1.2. Matrice Extra Cellulaire  

La matrice extracellulaire (MEC) contient diverses molécules structurelles impliquées 

dans le support structurel, y compris la signalisation cellulaire et  se compose de plusieurs 

familles moléculaires distinctes qui présentent des interactions dynamiques entre elles et avec 

divers types de molécules. Des changements dans sa composition sont connus pour déclencher la 

manifestation de nombreuses conditions pathologiques (Ahmad, 2021). 

Les composants de la MEC comprennent divers éléments fibreux, différentes classes de 

protéoglycanes (PG), l'acide hyaluronique (HA) et enfin une grande quantité d'enzymes 

protéolytiques responsable du démontage de la MEC (Batzios et al., 2013). La dynamique de la 

MEC joue un rôle central dans la différenciation cellulaire, les niches de cellules souches, le 

réarrangement, l'angiogenèse, la ramification, la réparation des plaies, le remodelage osseux ainsi 

que le remodelage des tissus. La matrice extracellulaire joue un rôle important au cours de la 

cicatrisation en contrôlant les activités les diverses populations cellulaires (kératinocytes, 

fibroblastes, cellules endothéliales, leucocytes…) (Ahmad,  2021). 
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I.1.2.1. Rôle de la matrice extracellulaire dans la cicatrisation  

 La matrice extracellulaire et ses composants macromoléculaires sont des partenaires 

importants dans le processus de cicatrisation. Chacune de ses molécules constitutives peut 

directement ou après protéolyse partielle et libération de matrikines moduler l'activité des 

cellules impliquées dans les processus de réparation tissulaire (Maquart, 2015). 

 L'acide hyaluronique est un glycosaminoglycane non sulfaté abondant dans les tissus, en 

particulier dans la peau, et son interaction avec les récepteurs de la membrane cellulaire, en 

particulier le CD-44, induit un certain nombre d'effets favorisant le processus de cicatrisation 

(Frenkel, 2014). Il est notamment capable de réguler les réponses inflammatoires, d'induire la 

migration cellulaire, la sécrétion de collagène et la néovascularisation. L'abondance d'acide 

hyaluronique semble surtout responsable de l'absence de cicatrisation lors de la réparation 

tissulaire, les chaînes de glycosaminoglycannes portées par les protéines-cœur des protéoglycane 

peuvent également jouer un rôle important dans la cicatrisation (Peplow, 2005).  

De plus, les glycoprotéines de structure la plus abondante est la fibronectine qui joue un  

rôle important en plus de sa cohésion de la matrice extracellulaire dans la cicatrisation 

(Lenselink, 2015) car elle stimule la migration des kératinocytes et des fibroblastes, ainsi que la 

contraction des plaies. La thrombospondine-1 est une glycoprotéine qui active le TGF-β, qui 

stimule la production de matrice extracellulaire et la contraction des plaies par les 

myofibroblastes (Murphy-Ullrich et al., 2000). En plus les intégrines  α et β, sont des partenaires 

très importants dans la cicatrisation (Watt, 2002). Outre de leur fonction de protéines d'adhésion, 

les intégrines sont impliquées dans la régulation des activités cellulaires et jouent des rôles 

importants dans l'interaction entre les cellules et la matrice extracellulaire. L'intégrine β1, en 

particulier, est nécessaire à la fermeture des plaies expérimentales chez la souris (Grose et al., 

2002), et elle permet également la migration des kératinocytes in vivo. La sous-unité α3, qui se 

lie à la sous-unité β1 pour former l'intégrine α3β1, semble jouer un rôle majeur dans la 

réépithélialisation des plaies (Reynolds et al., 2008).  

En fait, de nombreux résultats de laboratoire suggèrent que les matrkins partiellement 

dégradés des macromolécule de la MEC (Maquart et al., 1999) sont capables de réguler de 

nombreuses activités cellulaires et peuvent jouer un rôle important dans le contrôle de la 

cicatrisation. Ils sont libérés notamment lors des modifications protéolytiques nécessaires au bon 

déroulement du processus de cicatrisation (Maquart, 2015). 
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I.1.2.2. Déstabilisation de la matrice extracellulaire 

La MEC représente un environnement en constante évolution avec des macromolécules 

dont l'expression est régulée par deux forces opposées : La synthèse et le dépôt d'une part, et la 

dégradation protéolytique d'autre part, la décomposition de la MEC est un élément essentiel pour 

la cicatrisation des plaies et la formation de cicatrices (Xue et Jackson, 2015). Il existe de 

nombreuses familles d'enzymes protéolytiques impliquées dans la dissolution de la MEC. Les 

plus importantes d'entre elles sont les métalloprotéinases matricielles (MMP) (Batzios et al., 

2013). Les MMP catalysent l'hydrolyse des molécules clés de la MEC, notamment le collagène, 

l'élastine, la laminine et la fibronectine, ainsi que les cytokines et les facteurs de croissance 

(Knapinska et Fields, 2012).  En plus de leur capacité à dégrader la matrice, les MMP affectent 

de nombreuses fonctions biologiques en régulant les facteurs de croissance et leurs récepteurs, 

les cytokines et les chimiokines, les protéoglycanes de surface cellulaire et d'autres enzymes 

(Nagase et al., 2006 ; Xue et al., 2006). Dans l'ensemble, les MMP sont capables de cliver 

chaque composant de la MEC. Cependant, différents composants sont sensibles à la protéolyse 

par différents MMP, et tous les composants de la MEC ne sont pas clivés par chaque MMP. La 

dégradation des collagènes fibrillaires I, II et III est médiée par les collagénases-1, 2 et 3 (MMP-

1, 8 et 13) par protéolyse de la triple hélice entre Gly775 et Leu776, permettant aux chaînes de 

collagène de se dérouler (Xue et al., 2015) .  

Les MMPs sont produites par des cellules tissulaires impliquées dans la 

cicatrisation. Par exemple : les neutrophiles, les fibroblastes, les cellules endothéliales et 

épithéliales. Elles sont également produites par les cellules  immunitaires dans le cadre du 

processus inflammatoire ou de la réponse aux infections (Batzios et al., 2013). 

I.2. Plaie 

Les plaies sont définies comme une rupture dans la continuité normale de la peau qui 

détruit ses cellule et son anatomie et affecte sa fonction (Elzayat et al., 2018). Dans la pathologie 

de tous les jours, les plaies restent un problème clinique difficile, les complications précoces et 

tardives présentant une cause fréquente de morbidité et de mortalité (Chhabra et al., 2017). De 

plus, l'évolution d'une plaie dépend de son étendue et de sa profondeur, ainsi que des facteurs qui 

peuvent empêcher sa cicatrisation (Hé, 2006).  

 

 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/matrix-metalloproteinase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/matrix-metalloproteinase
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I.2.1. Classification des plaies  

Les plaies peuvent être classées selon plusieurs paramètres. La classification selon la 

profondeur comprend :  

I.2.1.1. Premier degré  

Les plaies du premier degré n'affectent que l'épiderme et se manifestent par la mort des 

kératinocytes à la surface de la plaie, comme une petite brûlure, avec seulement quelques jours 

de douleur avant d'être remplacés par une prolifération cellulaire (Laplante, 2002). 

I.2.1.2. Deuxième degré  

Elle se caractérise par la destruction de la membrane basale épidermique et d'une partie 

du derme, elles sont plus profondes et très douloureuses, car elles affectent les terminaisons 

nerveuses du derme, elles proviennent des brûlures graves, dans lesquelles la réparation tissulaire 

est plus complexe et la cicatrisation permanente (Laplante, 2002). 

I.2.1.3. Troisième degré  

Ce sont les plus graves et se caractérisent par une destruction complète du derme et de 

l'épiderme .Ces blessures proviennent de brûlures très importantes, de coupures ou d'abrasions 

profondes qui détruisent les terminaisons nerveuses et rendent ces plaies indolores (Laplante, 

2002). 

L’étendue de la plaie est un autre facteur important pouvant influencer le traitement 

d’une personne blessée, de sorte que les procédures de traitement et la prévention des infections 

varient en fonction du type de blessure (Laplante, 2002). 

D’autre part,  les  plaies  peuvent être  regroupées en  plusieurs  types  selon  la  nature 

de l’agression, ce qui influence sur la présence de plaie ainsi que sa guérison (Laplante, 2002). 

I.2.2.  Traitements des plaies 

La gravité de la plaie détermine le type de traitement utilisé (Elzayat et al., 2018). En 

fait, le traitement de routine principal et le plus utilisé consiste à nettoyer la plaie pour réduire les 

facteurs qui inhibent la cicatrisation (Rowan et al., 2015). Le pansement doit fournir une 

protection antimicrobienne, maintenir une température idéale de la plaie, l'humidité de la plaie, 

l'imperméabilité aux fluides, l'efficacité dans l'élimination des composants toxiques et, surtout, 
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ne pas adhérer à la plaie afin de ne pas perdre de particules lors du retrait (Battu et Brischoux, 

2012). Des produits antiseptiques et des antibiotiques sont également utilisés dans le secteur 

hospitalier pour tuer les micro-organismes ou inactiver certains virus (Poinsat et al., 2017). De 

plus, certaines nouvelles thérapies émergentes, telles que la thérapie par cellules souches, la 

thérapie génique, la thérapie photo thermique et la thérapie photo dynamique, jouent un rôle de 

plus en plus important dans le traitement de certaines plaies complexes (Wang et al., 2019). 

I.3. Brûlures  

La brûlure est une agression de la peau pouvant évoluer d’une lésion à une destruction 

du revêtement cutané ou des tissus sous-jacents, Les brûlures se distinguent des autres plaies par 

la nature et l'étendue des lésions cutanées qu'elles provoquent. En fait, les brûlures graves 

peuvent provoquer une série de troubles qui menacent de nombreuses fonctions principales de 

l'organisme, c’est une entité traumatique très fréquente (figure 3). Une brûlure survient après que 

la peau ait été endommagée par un agent thermique, électrique, chimique ou par des radiations 

ionisantes (Peck, 2011 ; Gülhan et al., 2019 ; Santiso et al., 2020). 

I.3.1. Profondeur des brûlures  

La profondeur de la brûlure varie en fonction du type d'agent causal, du degré de 

température, de l'épaisseur et de la vascularisation de la zone cutanée affectée. La profondeur de 

la brûlure est examinée en trois groupes (Tableau 1) (Wassermann, 2002) : 

Tableau 1 : Caractéristiques des brûlures selon leur degré (Wassermann, 2002) 

 Niveau d’atteinte 

Brûlure du 1
er

 degré Atteinte superficielle épidermique.  

Brûlure du 2
éme 

degré 

superficielle 

Atteinte totale de l’épiderme ; écrêtement de la membrane basale ; 

atteinte du derme papillaire. 

Brûlure du 2
éme 

degré 

profond 

Destruction de l'épiderme excepté au niveau des follicules pileux ; 

destruction de la membrane basale plus ou moins complète ; atteinte 

du derme réticulaire. 

Brûlures du 3
éme

 degré Destruction de la totalité de l'épiderme; destruction complète de la 

membrane basale ; atteinte profonde du derme et de l'hypoderme. 
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I.3.2.  Principaux types des brûlures 

I.3.2.1. Brûlures  chimiques  

Les brûlures chimiques résultent de l'exposition à une variété de substances courantes 

à la maison, au travail et dans l'environnement. Les brûlures chimiques peuvent causer des 

problèmes de santé à court terme, à long terme et à vie, surtout si elles ne sont pas traitées 

correctement (Stone et al., 2018). Parmi les agents chimiques en cause de brûlures il y a : 

Les acides : sulfurique, nitrique, fluorhydrique, chlorhydrique… 

Les bases : hydroxyde de sodium-potassium, hydroxyde de calcium, ammoniac, phosphates… 

Les oxydants : agents de blanchiment tels que les chlorites domestiques, les peroxydes…. 

Divers : phosphore blanc, métaux, teintures capillaires. 

I.3.2.2. Brûlures thermiques  

Les brûlures thermiques sont des lésions cutanées causées par une chaleur excessive, 

généralement due au contact avec des surfaces chaudes, des liquides chauds, de la vapeur ou des 

flammes. Les dommages thermiques de la peau entraînent la mort cellulaire en fonction de la 

température et de la durée du contact (Kara, 2018). 

I.3.2.3. Brûlures par rayonnement  

Il se produit en raison de l'absorption de substances radioactives. Les brûlures par 

rayonnement localisées dues à des doses de rayonnement élevées (8-10 Gy) qui sont similaires 

aux brûlures thermiques, à l'exception de plusieurs jours à plusieurs semaines de retard de 

latence. De fortes doses entraînent la mort subite des cellules. Les tissus les plus sensibles aux 

radiations sont les lymphocytes et les cellules hématopoïétiques (Kara, 2018).  

I.4. Cicatrisation  

La cicatrisation est un processus très important et complexe chez l'homme ou l'animal et 

conservé au cours de l'évolution qui implique la réparation des tissus. Ce processus implique la 

coordination des efforts de nombreux types de cellules, notamment les kératinocytes, les 

fibroblastes, les cellules endothéliales, les macrophages et les plaquettes (Figure 3). La 

migration, l'infiltration, la prolifération et la différenciation de ces cellules entraîneront une 
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réponse inflammatoire, la formation de nouveaux tissus et la fermeture éventuelle de la plaie 

(Wang et al., 2017). 

 

Figure 3 : Principaux éléments mis en jeu dans le processus de cicatrisation. Les lésions tissulaires (plaie) activent la sécrétion de 

cytokines, de cellules inflammatoires et de facteurs de croissance, provoquent  la dégradation des  macromolécules dans la 

matrice extracellulaire et libèrent la migration maternelle, permettent la prolifération des fibroblastes, la synthèse du collagène 

conduisant au remodelage (Maquart, 2015). 

I.4.1. Différents types de cicatrisation  

I.4.1.1. Cicatrisation par première intention 

Ceci est le résultat de la saturation chirurgicale, qui implique des bords de plaie proches 

les uns des autres, qui cicatrisent rapidement en l'absence d'infection (Canizares et al., 2004). 

I.4.1.2. Cicatrisation par seconde  intention 

Elle s'intéresse aux plaies aux bords très espacés, qui sont des plaies mal conditionnées 

insaturées ou totalement saturées (Canizares et al., 2004). 

I.4.2. Les phases de la cicatrisation 

I.4.2.1.  Phase vasculaire et hémostatique 

L'hémostase marque la première étape de la cicatrisation. Lorsque la peau est blessée, la 

réponse immédiate pour arrêter le saignement est la vasoconstriction des parois des vaisseaux et 

agrégation de caillots plaquettaire (Furie et Furie, 2008), suivie de la formation d'une matrice de 

fibrine, qui agit comme un échafaudage pour l'infiltration cellulaire. Sous l'effet de la 

dégranulation plaquettaire, de la libération de signaux chimiotactiques par les tissus nécrotiques 

et de produits de dégradation bactérienne, le système complémentaire est activé et les 
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neutrophiles arrivent à la lésion (Velnar et al., 2009).Ensuite, l'hémostase primaire et l'hémostase 

secondaire se produisent via deux voies concurrentes et mécaniquement entrelacées (Furie et 

Furie, 2008). 

I.4.2.2. Phase inflammatoire dite de détersion 

          La phase inflammatoire débute le processus de cicatrisation lorsque vaisseaux sanguins se 

rompt (Eming et al., 2017). La réponse inflammatoire est déclenchée par la libération de 

cytokines telles que le facteur de croissance transformant (TGF-β), le facteur de croissance 

dérivé des plaquettes (PDGF), le facteur de croissance épidermique (EGF), le facteur de 

croissance des fibroblastes (FGF) et l'interleukine-8 (IL8 /CXCL-8) du caillot de fibrine et 

directement du tissu endommagé. Ces signaux agissent comme des signaux chimiotactiques 

puissants pour le recrutement des neutrophiles dans la plaie (Portou et al., 2015). Les 

neutrophiles possèdent divers mécanismes pour éliminer les bactéries, les particules étrangères et 

les tissus endommagés qui détruisent les menaces infectieuses en libérant des granules toxiques 

(tels que les eicosanoïdes, les peptides cationiques, les protéines, l'élastase, la protéinase 3, la 

cathepsine G et l'activateur du plasminogène de type urokinase), entraînant une explosion 

oxydative, initiant la phagocytose et générant des pièges extracellulaires Neutrophiles (NETs) 

(Su et  Richmond,.  2015). 

I.4.2.3.  Phase de ré-épithélialisation 

La phase proliférative commence 1 à 2 jours après l'infection, au cours de cette phase, de 

nouveaux tissus conjonctifs ou tissus de granulation se forment, y compris une nouvelle ré-

épithélialisation, une modulation immunitaire et une angiogenèse. 

Elle se caractérise également par la prolifération et la migration des kératinocytes vers la 

partie centrale de la lésion puis l'angiogenèse se produit. Les kératinocytes remodèlent 

activement la matrice en produisant la métalloprotéinase matricielle 1 (MMP-1) pour perturber 

les contacts cellulaires (Pilcher et al., 1997). En plus des kératinocytes, les fibroblastes 

prolifèrent également et commencent  à produire de la MEC après avoir reçu des cytokines de 

neutrophiles et de macrophages (Balaji et al., 2015). Le premier composant majeur de la MEC 

produit par les fibroblastes est la fibronectine, mais une fois que les fibroblastes ralentissent leur 

déplacement à travers la plaie, la production de protéines passe au collagène III et I qui finit par 

former une cicatrice (Darby et al., 2014). 
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I.4.2.4. Phase de remodelage  

L'étape finale du rétablissement consiste en la reconstitution, qui commence environ trois 

semaines après un événement indésirable et se poursuit pendant plus d'un an (Tottoli et al., 

2020). Au cours de cette phase, il y a une régression de l'angiogenèse, ainsi qu'un dépôt 

périodique de la MEC et un remodelage du tissu de granulation et du tissu cicatriciel, le tissu de 

granulation est en grande partie composé de collagène III, qui est partiellement remplacé par du 

collagène I plus fort à mesure que le remodelage de la plaie progresse. Ce processus est le 

résultat de la synthèse simultanée du collagène 1 et de l'hydrolyse du collagène III, qui est suivie 

d'une réorganisation de la MEC (Hinz, 2007). 

La figure 4 ci- dessous montre  un schéma qui représente les différentes phases de la 

cicatrisation. 

 

Figure 4: Phases de cicatrisation cutanée représentant les cellules et molécules responsables de 

la  reconstitution d’une barrière saine (Hamdan et al. 2017). 

I.4.3. Facteurs influençant la cicatrisation  

Plusieurs facteurs peuvent interférer avec la cicatrisation des plaies. En général, les 

facteurs affectant la réparation peuvent être classés en locaux et systémiques (Guo et Dipietro, 

2010). 

 Les facteurs locaux limités à la zone de la cicatrice peuvent être : 
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- Une Infection locale. 

- Une Plaie chronique. 

- L’Etendue et profondeur de la plaie. 

- L’hydratation et la vascularisation. 

Les facteurs systémiques sont l'état de santé globale ou l'état pathologique d'un individu qui 

affecte sa capacité à guérir. 

- L’âge, les hormones et le stress. 

- L’Insuffisance rénale ou hépatique, les troubles de la coagulation, l’hypoxie. 

- Le Diabète, les déficits immunitaires, les traitements tels que les corticoïdes par voie 

systémique. 

I.4.4. Médiation des MMPs dans la cicatrisation 

Les MMPs  jouent un rôle essentiel dans la cicatrisation, le tableau 2 ci-dessous résume 

quelques exemples des MMPs avec leurs rôles dans le processus de cicatrisation des plaies 

(Nguyen et al., 2016). 

Tableau 2 : Rôles des MMPs dans la cicatrisation (Nguyen et al., 2016). 

MMP Substrats préférés Rôles dans la cicatrisation  

MMP-1 Collagène I, II, III, 

VII et X 

• Favorise la migration des kératinocytes 

humains dans les fibrilles de collagène. 

• La surexpression dans les kératinocytes 

retarde la réépithélialisation. 

MMP-2 Gélatine ; collagène I, IV, V, 

VII et X ; fibronectine 

• Exprimé par les fibroblastes et les cellules 

endothéliales dans les plaies aiguës de souris 

et humaines. 

• Migration des kératinocytes.  

MMP-3 Collagène IV, V, IX et X ; 

fibronectine; Gélatine; fibrilline 

 • Affecte la contraction de la plaie et retarde 

la cicatrisation.  

• Active MMP-9. 

MMP-7 Fibronectine;  collagène IV; 

facteur de nécrose tumorale 

• Ré-épithélialisation des plaies muqueuses. 

MMP-8 Collagène I, II, et III • Principalement exprimée par les 

neutrophiles. 
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• Collagénase la plus répandue dans les 

plaies. 

MMP-9 Gélatine ; collagène I, III, IV, 

V et VII ; fibrilline 

• La régulation à la hausse provoque des 

effets néfastes dans les plaies diabétiques 

murines. 

• Migration des kératinocytes. 

MMP-10 Collagène IV, V, IX et X ; 

fibronectine ; Gélatine 

• Exprimé par les cellules épidermiques trois 

jours après la blessure dans les plaies 

humaines. 

MMP-12 Collagène IV ; Gélatine; 

fibronectine ; 

Vitronectine ; fibrilline 

• Régulateur potentiel de l'angiogenèse en 

raison de sa capacité à générer de 

l'angiostatine. 

MMP-13 Collagène I, II, III, 

IV, IX, X et XIV ; Gélatine ; 

fibronectine ; fibrilline 

• Favorise la réépithélialisation indirectement 

en affectant la contraction de la plaie. 

• Migration des kératinocytes. 

MMP-14 Collagène I, II, et III; Gélatine; 

fibronectine;  Fibrilline 

• Favorise la migration et l'invasion des 

kératinocytes. 

• Active MMP-2. 

 

I.4.5. Altérations pathologiques du phénomène de cicatrisation  

Une cicatrisation excessive des plaies est due à des lésions cutanées, notamment des 

traumatismes, des morsures, des brûlures, des interventions chirurgicales, des vaccinations, des 

perforations cutanées, de l'acné et des infections. Après une lésion cutanée, le processus 

inflammatoire commence à déclencher la cicatrisation. Bien que la pathogenèse de la 

cicatrisation excessive ne soit pas entièrement comprise, l'expérience clinique indique que la 

cicatrisation excessive est une forme anormale de cicatrisation, qui peut survenir à la suite d'un 

défaut à l'une des trois étapes de la cicatrisation de la plaie et se caractérise par une inflammation 

locale persistante (Berman et al., 2017). Une cicatrisation excessive implique souvent une 

fonction exagérée des fibroblastes et une accumulation excessive de la MEC pendant la 

cicatrisation. Deux formes de cicatrices excessives ont été signalées, notamment les cicatrices 

chéloïdes et hypertrophiques (Ashcroft et al., 2013), sont des pathologies courante dans la 

cicatrisation cutanée fréquentes après les traumatismes et diverses procédures chirurgicales 

(Moustaide et al., 2016). 
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I.4.6. Thérapeutique de la cicatrisation  

I.4.6.1. Traitements classique  

La thérapie des plaies vise à favoriser la cicatrisation ou à éliminer les facteurs qui 

l'inhibent (Rowan et al., 2015). Le traitement assure non seulement un développement optimal 

de la cicatrisation, mais tente également de l'améliorer à la fois quantitativement et 

qualitativement. Le traitement des plaies continue d'évoluer et la découverte par Pasteur de 

l'implication des bactéries en 1860 révolutionne le traitement par l'application de techniques 

stériles. Actuellement, des pansements modernes ont été appliqués avec succès et des 

techniques chirurgicales sophistiquées peuvent fermer la plupart des plaies (Khamadj et 

Dahmani,  2019). 

I.4.6.2. Traitements et innovations  

Des traitements plus avancés, tels que l'oxygénothérapie Hyperbare, la thérapie de 

cicatrisation par pression négative et les greffes de peau, nécessitent un équipement spécialisé et 

entraînent des coûts plus élevés. L'électroporation irréversible (IRE) est une nouvelle thérapie 

qui utilise des impulsions électriques microsecondes pour traiter diverses maladies. La nouvelle 

méthode est basée sur l'exposition de la peau affectée à de très courtes impulsions de champs 

électriques à haute tension (Gibot et al., 2017). 

I.4.6.3. Plantes médicinales cicatrisantes 

Les plantes médicinales constituent une source principale de composés 

chimiques thérapeutiques, plusieurs plantes médicinales ont été utilisées avec succès, 

pour le traitement de la cicatrisation et des brulures (tableau 3) (Mesfin et al., 2009). 
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Tableau 3 : Quelques plantes médicinales cicatrisantes. 

Genres et espèces Types  d’étude 

in vitro ou 

in vivo 

Effets Références 

Acacia nilotica(gousse) in vivo accélère la 

cicatrisation de la 

plaie de brûlure 

(Darré et al., 2014) 

Artemisia 

absinthiumprésente(Les 

parties aériennes en 

fleurs) 

in vivo accélère la 

cicatrisation 

(Benkhaled et al., 

2020) 

Malva sylvestris 

(fleurs) 

in vivo  amélioration du 

processus de 

cicatrisation 

(Afshar et al., 2021) 

Kalanchoe crenata 

(feuilles) 

in vivo accélérer la 

cicatrisation. 

(Ernest et al., 2019) 

Telephium imperati(L) 

La plante 

in vivo La réduction de la 

zone de la plaie 

(Nejjari et al., 2019) 

Pistacia Lentiscus L 

(fruits) 

in vivo accélérer la 

cicatrisation. 

(Mirmohammadsadeg

h et al., 2021) 

Plantago major ( feuille) Ex vivo stimulé la cicatrisation (Zubair et al., 2016) 

I.4.6.4. Les pommades et les crèmes dermatologiques cicatrisantes 

Les pommades dermatologiques assurent un processus de cicatrisation optimal, 

minimisent les marques laissées sur la peau et évitent les inflammations, les douleurs ; parmi 

ces crèmes on peut citer : 

 Cicaderma accélère la cicatrisation cutanée et ouvre de nouvelles voies de thérapie 

continue pour améliorer la cicatrisation (Morin et al., 2012).  

 Cicatryl est un médicament thérapeutiquement actif qui stimule les processus de 

régénération cutanée (Beroual et al., 2017). 

 Madécassol est un médicament cicatrisant, il est capable de réduire les réactions aiguës 

aux rayonnements par son activité anti-inflammatoire (Chen et al., 1999). 
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I.4.7. Techniques d'évaluation de la cicatrisation 

La cicatrisation peut être évaluée par mesure directe des dimensions de la plaie à la règle 

ou au pied à coulisse. L'utilisation du calque transparent, permet de relever le contour sur du 

papier millimétré. Ces techniques présentent l'inconvénient de nécessiter un contact direct avec 

la lésion. Une autre technique présentant le même inconvénient, mais permettant la mesure du 

volume des plaies par un moulage au moyen d'une gomme siliconée (Sezeret al., 2007). 

La cicatrisation peut également être évaluée en mesurant la surface de la plaie à l'aide 

d'une technique de mesure numérique en prenant des photos des sites de la plaie à intervalles 

réguliers (quotidiens), puis en traitant les images par le logiciel de traitement d'images. ImageJ® 

(Institut national de la santé mentale, Bethesda, MD, États-Unis). Le programme calibré 

affichera alors la zone de la plaie en convertissant les pixels de l'image en millimètres carrés 

(Hemida, et al., 2021). 
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II. Produits Naturels Cicatrisants  

II.1. Pistachier Lentisque 

II.1.1. Généralités  

Pistacia est une plante connue depuis longtemps par les humains. Le genre botanique 

Pistacia (les Pistachiers) regroupe 9 espèces d'arbustes appartenant à l'ordre des Sapindales et 

à la famille des Anacardiaceae qui a été proposée pour la première fois par Lindley en 

1830.Ces derniers sont des arbres, des arbustes (exceptionnellement plantes grimpantes), à 

canaux résinifères schizogènes, à feuilles composées pennées ou trifoliolées, généralement 

alternes, dépourvues de glandes ponctiformes. Inflorescence en panicules (Gaussen et al., 

1982). 

Les pistachiers sont des arbustes dioïques (fleurs mâles et femelles poussant sur des 

arbustes différents). Les fleurs d’une couleur plus ou moins marron, sont groupées en 

racèmes. Les fruits  sont des drupes (Pell, 2004). 

Trois espèces sont très connues, Pistacia lentiscus L (Lentisque pistachier) dont on 

extrait une résine qui présente un feuillage persistant, Pistacia terebinthus arbre au feuillage 

caduc dont on extrait l’huile de térébenthine et enfin Pistacia vera (Pistachier vrai) arbuste au 

feuillage caduc dont on consomme les graines grillées (les pistaches) (Martini, 2003 ; More 

et White, 2005). 

II.1.2. Etude caractéristique de l’espèce Pistacia lentiscus L   

II.1.2.1. Etude botanique du Pistachier Lentisque  

Le pistachier lentisque est un arbrisseau vivace de trois mètres de haute et ramifié à 

fort arôme de résine, aux feuilles épaisses, brillantes, persistantes vert foncé, portant de 

courtes grappes auxiliaires de petits fruits qui deviennent noirs à la maturité. La floraison a 

lieu entre avril et juin et la fructification entre octobre et novembre (Beldi et al., 2021). 
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Figure 5 : Arbrisseau de Pistacia lentiscus L (Photographie originale) 

Pistacia lentiscus est caractérisée par les différentes parties de la plante telles que : 

- Les feuilles: Elles sont persistantes, composées, et possèdent un nombre pair de folioles (4 

à 10) d'un vert sombre, elliptiques, obtuses, luisantes en dessus, glabres, coriaces et dont le 

pétiole est bordé d'une aile verte. On trouve des pieds mâles et femelles distincts (espèce 

dioïque)  qui fleurissent en grappes denses au mois de Mai (Ben Douissa, 2004). 

- Les fleurs : Les fleurs unisexuées d’environ trois mm  de large se présentent sous forme de 

grappe, Elles apparaissent au printemps et sont très aromatiques, forment des racèmes de 

petite taille à l'aisselle des feuilles. On différencie les fleurs femelles des fleurs mâles grâce à 

leur couleur, vert jaunâtre pour les femelles et rouge foncé pour les mâles (figure 6) (Yosr et 

al., 2018). 

 

Figure 6 : Fleurs de Pistacia lentiscus L (Botanica, 2011). 

A : Fleurs femelles. B : Fleurs mâle. 

 

A B 
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-Le fruit : C’est une baie globuleuse [de 2 à 3 mm],  monosperme, remplie par nucléole 

de la même forme; d’abord rouge (figure 7), il devient brunâtre à sa maturité, qui est 

complète l’automne (Yosr et al., 2018). 

 

Figure 7 : Fruits de Pistacia lentiscus L 

 (Botanica, 2011). 

II.1.1.2. Taxonomie de la plante  

Le positon des lentisques dans la systématique  du règne végétal est donnée par 

l‘arbre phylogénique représenté dans le tableau ci-dessous:   

Tableau4 : Taxonomie de Pistacia lentiscus L (Zohary, 1952). 

 

Règne                                 :   Végétal 

- Embranchement              :    Spermaphytes  

- Sous embranchement      :    Angiospermes  

- Classe                              :     Dicotylédones  

- Ordre                               :    Sapindales 

- Famille                            :     Anacardiacée 

- Genre                               :    Pistacia 

-Espèce                              :     lentiscus 

 

Pistacia lentiscus L est connu dans les trois régions d’Algérie sous différents noms. 

Dans la région littorale de Jijel, à l’Est du pays, la plante se dénomme en dialecte local: « 

trooutroo». Dans la région de la Kabylie (centre du pays): « Amadagh » et dans la région 

extrême-Est comme les localités de Guelma, Souk Ahras, Annaba et El Tarf, «  Dharou », 

surnommé en français: Arbre au mastic ou Lentisque. En anglais : Chios ou mastic tree.  
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II.1.1.3. Répartition géographique 

Pistacia Lentiscus L est une espèce sauvage, thermophile, largement distribuée dans 

les écosystèmes extrêmes de la région méditerranéenne. On la rencontre également en 

Europe, Asie, et en Afrique (figure 8) (Rauf et  al., 207). 

 

Figure 8 : Aire de répartition de Pistacia lentiscus L (Seigue, 1985). 

En Algérie il occupe l’étage thermo-méditerranéen. Sa limite méridionale se situe aux 

environs de Saida, sa présence au sud de l’Atlas saharien n’est pas signalée (Figure 9). Elle 

pousse à l'état sauvage sur tout type de sol, en Algérie semi-humide et semi-aride, cette 

plante particulière représente l'environnement le plus chaud du climat méditerranéen (Smail-

Saadoun, 2005).  

Dans les zones humides, cette espèce est plus abondante dans les plaines que sur les 

hauteurs, contrairement aux zones semi-arides où elle pousse plutôt sur les hauteurs. Le 

lentisque assure la protection du sol contre l'érosion et crée les conditions favorables pour 

l‘humification de la matière organique et l’enrichissement de ses propriétés biologiques (Rauf 

et  al., 207). 

Les espèces les plus importantes dans le monde du genre Pistacia sont : Pistacia 

Atlantic, Pistacia chinensis, Pistacia lentiscus L, Pistacia terebinthus L, Pistacia vera L, 

Pistacia integerrima, Pistacia palestina et Pistacia khinjuk (Quézelet Santa, 1962). 

Quatre espèces appartenant au genre Pistacia sont présentées en Algérie : Pistacia 

lentiscus, Pistacia terebinthus, Pistacia vera et Pistacia atlantica (Arab et al., 2014). 
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Figure 9 : Aire de répartition de Pistacia lentiscus L en Algérie (Smail-Saadoun, 2005). 

et une teneur moyenne en glucosides (Arab et al., 2014). 

II.1.3. Huile de fruits du pistachier lentisque (HFPL) 

L’HFPL est un extrait naturel de la plante traditionnellement utilisé comme additif 

alimentaire, elle a été largement étudiée pour son activité antioxydante, anticancéreuse et 

antimicrobienne et d'autre activité attribuée à la combinaison de ses composants bioactifs. 

dont les baies peuvent fournir 38,8 % du poids des fruits. Elle contient deux grands groupes, 

les terpénoides et les composés aromatiques dérivés du phénylpropane (Loutrari et al., 2006). 

II.1.3.1. Méthode d’extraction de l’huile de Pistachier Lentisque  

a. Procédés d’extraction traditionnelle artisanale de l’huile de lentisque  

La préparation traditionnelle de l’huile de lentisque nécessite de longues heures de 

travail physique pénible et assuré par les femmes. Seule la collecte des fruits est une tâche 

familiale. La récolte se fait entre les mois de Novembre et Janvier. Après avoir une grande 

quantité de fruits matures. Un séchage de 7 jours ou non du fruit est assuré (Bensalem, 2015). 

Les fruits sont broyés à l'aide de meules ; la pâte est bien mélangée par les mains puis 

on la laisse reposer toute la nuit. Le lendemain, (le mélange est répétée), et la pâte est d'abord 

chauffée jusqu'a ébullition, puis placée dans un tissu pour être pressée par les mains, séparant 

ainsi l'huile du tourteau. La phase liquide est chauffée jusqu'a évaporation totale de l'eau. 

L'huile est ainsi récupérée, filtrée et ensuite stockée à 4°C (Dhieb et al., 2021). 

Pistacia Lentiscus 
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La figure 10 ci-dessous représente les étapes d’extraction artisanale de l’huile de 

lentisque.

 

 

Figure 10 : Etapes d’extraction de l’huile de lentisque selon la méthode artisanale 

(Bouteldj et Kadjoudj, 2013) 
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II.1.4. Effets pharmacologiques et utilisations de l'huile de fruits de Pistacia lentiscus L 

Pistacia lentiscus L est l’une des plantes les plus utilisées traditionnellement pour ses 

propriétés médicinales. De par sa richesse en composants chimiques qui lui confèrent une 

odeur aromatique bien caractéristique, le pistachier lentisque a été largement utilisé dans la 

pharmacopée arabe et européenne depuis les anciens temps en médecine traditionnelle 

(Benhammou et al., 2008). Cette huile est utilisée seule ou intégrée à d’autres produits 

naturels, tels que : la propolis, le miel, la cire d’abeille, l’huile d’olive, et diverses autres 

plantes (Abdeldjelil, 2016). 

Parmi ses composés, les tanins, les huiles essentielles, les flavonoïdes selon la partie 

utilisée de la plante, elle est connue pour traiter différentes maladies comme l'eczéma, la 

paralysie, la diarrhée, l'infection de gorge, les calculs rénaux, l'ictère, l'asthme et les maux 

d’estomac, et comme astringentes, anti-inflammatoires, antipyrétique, antibactérien, antiviral 

(Duru et al., 2003). 

Cette huile verte est utilisée au Maroc comme médication externe sous forme 

d’onguent pour soigner les brûlures ou les douleurs dorsales (Bellakhdar, 1997), elle est 

recommandée aux diabétiques, dans le traitement des douleurs de l'estomac et en cas de 

circoncision (Hmimsa, 2004), ainsi elle est en grande partie employé dans le traitement des 

troubles respiratoires et les brûlures cutanées dans la médecine traditionnelle (Djerroua et al., 

2011) Scientifiquement examinée, l'huile a montré une activité curative réelle des brûlures 

expérimentales sur les lapins, en diminuant la phase inflammatoire, en favorisant la 

contraction de blessure et en réduisant la période d'épithélialisation ,la résine de lentisque 

était utilisé jadis en Egypte pour embaumer les morts (Djerrou et al.,  2010). 

Selon les indications l’administration s’effectue par voie orale ou par applications 

externes. En application externe, elle est surtout utilisée sur la peau pour les affections 

cutanées comme l’acné, les plaies, l’eczéma et les brûlures. L’usage de l’huile de lentisque en 

massages superficiels sur la poitrine et les épaules a été aussi mentionné. En usage interne, 

elle peut être bu pour le traitement de troubles de l’appareil digestif (maux d’estomac, ulcère, 

douleurs abdominales) et des affections de l’appareil respiratoire (toux, bronchite, grippe, 

asthme, encombrement pulmonaire) (Abdeldjelil, 2016). Pour ce dernier cas, il est 

recommandé de mélanger l’huile avec du miel pour faciliter les excrétions pulmonaires. En 

Algérie cette huile est employée par des personnes dans la médecine traditionnelle comme 

antidiarrhéique (Beldi et al., 2021). 
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En outre, l'huile de Pistacia lentiscus L est caractérisée par sa bonne qualité nutritive, 

elle contient 73% (Benhammou et al., 2008) et 69 % des acides gras insaturé (acide oléique 

et acide linoléique. Les graisses polyinsaturées diminuent les niveaux de cholestérol 

(Katanetal., 1994), plus précise l’acide linoléique (la forme la plus commune d'acide gras 

polyinsaturé) est connu pour son efficacité sur la réduction de cholestérol dans le sang. Les 

acides oléique et linoléique sont connus pour leurs propriétés anti- inflammatoires. 

Linoléique et alpha linoléiques sont nécessaires pour la réparation de membrane de cellules et 

la respiration cellulaire.  

Outre son usage médicinal, cette huile est comestible et entre également dans la 

préparation de produits à usage cosmétiques tels que : savons ; crèmes de soin hydratantes ; 

bain d’huile et shampoing pour les cheveux. La composition de ces produits comporte, outre 

l’huile de lentisque, d’autres ingrédients (Abdeldjelil, 2016). 

 

Figure 11 : Répartition par organe cible des indications de l’huile fixe de Pistacia.L 

(Abdeldjelil, 2016). 

II.1.5. Activités biologiques de l’huile du pistacher lentisque  

II.1.5.1. Activité antioxydante 

Il y a un intérêt croissant pour la biologie des radicaux libres. Ce n'est pas seulement 

en raison de leur rôle dans des phénomènes aigus tels que les traumatismes ou l'ischémie, 

mais aussi en raison de leur implication dans de nombreuses maladies chroniques associées 

au vieillissement, telles que le cancer, les maladies cardiovasculaires et inflammatoires et la 

dégénérescence du système immunitaire (Guinebert et al., 2005 ). Les composés phénoliques 

agissent par l'intermédiaire des métaux à différents niveaux de réactions radicalaires et 

participent à cette chélation active par de multiples mécanismes, piégeage, inhibition des 
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enzymes génératrices de radicaux libres et induction de la synthèse d'enzymes antioxydantes 

(Cotelle et al., 1994). 

Leur structure de noyau de flavonoïdes est liée à l’antioxydant. Ces substances 

réduisent les radicaux libres tels que le superoxyde, le peroxyde d'hydrogène, les groupes 

alcoxy et hydroxyle. La réduction se produit par une réaction de transfert d'hydrogène vers 

des espèces réactives de l'oxygène (ROS) (Jovanovic et al., 1994). En plus de cet effet de 

piégeage direct, les mécanismes d'action peuvent inclure l'inhibition enzymatique et/ou la 

chélation des métaux traces qui catalyse la formation de ROS (Halliwell, 1994). 

II.1.5.2. Activité anti-inflammatoires 

Les propriétés anti-inflammatoires des composés polyphénoliques sont dues à leur 

capacité à inhiber les enzymes impliquées dans le processus inflammatoire (Škerget et al., 

2005), à réduire la migration des leucocytes vers les tissus endommagés et à inhiber 

également la formation de cytokines pro-inflammatoires telles que comme TNF-α, IL-1 et 

IL-6, qui jouent un rôle clé dans le processus inflammatoire (Mease, 2002). 

II.1.5.3. Activité anti-cancéreuse 

Les flavonoïdes et autres constituants phénoliques de l'huile de Pistacia lentiscus 

peuvent jouer un rôle préventif dans le développement du cancer (Kähköen et al., 1999). Ils 

agissent comme des piégeurs d'électrophiles mutagènes ou interfèrent avec les étapes 

d'initiation en stimulant la réparation de l'ADN mutant. Dans les phases de promotion et de 

progression, ils agissent comme suppresseurs de tumeurs par différents mécanismes, comme 

l'induction de l'apoptose en activant la caspase-3, effets antiprolifératifs et proapoptotiques 

sur les cellules de leucémie humaine K562 et inhibe la libération du facteur de croissance 

endothélial vasculaire (VEGF) par les cellules de mélanome de souris K562 et B16 (Scalbert 

et al., 2002). 

II.1.5.4. Activité antibactérienne 

Les huiles de Pistacia lentiscus ont des propriétés antibactériennes intéressantes qui 

peuvent combattre les maladies infectieuses d'origine bactérienne et fongique (Davidson et 

al., 2005).Concernant les effets antibactériens de l’huile fixe, une étude semblable à la notre a 

été réalisée par Mezni et al., en (2012). Ces derniers ont testé l'effet antibactérien in vitro de 

l’huile de lentisque contre deux souches aérobies: Salmonella typhimurium (NCTC 6017) et 

Escherichia coli (ATCC8739) et une bactérie anaérobie Clostridium perfringens (MG 
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109).L’effet antibactérien n’a été observé que pour la bactérie Gram positive C. perfringens 

avec des zones d'inhibitions variant entre 8 et 13 mm, en fonction du procédé d'extraction et 

le site de récolte des fruits utilisés pour l’obtention de l’huile. Cet effet bactéricide était faible 

et non significative contre les bactéries Gram négatif S.typhimurium et E. coli ( Mezni et al., 

2012). 

II.1.5.5. Activité cicatrisante 

Différentes parties de la plante Pistacia lentiscus ont été testé pour leur activité 

cicatrisante. De nombreuses études ont démontré que les huiles des plantes médicinales 

notamment l’huile de lentisque possèdent la capacité d’activer et de stimuler le système 

immunitaire, cette stimulation serait le mécanisme de guérison des plaies (Oomah, 2001 ; 

Xu-guang Zhang, 2019). 

Abdeljalil (2016) a montré que l’huile fixe de Pistacia lentiscus L posséde un meilleur 

effet cicatrisant comparé à un médicament cicatrisant (sulfadiazine argentique) cela se traduit 

par une accélération de la contraction des plaies et une réduction de la période 

d’épithélialisation (Abdeljalil, 2016). 

II.2. Propolis 

II.2.1. Généralités  

La propolis est un produit naturel  appartenant à la grand famille des produits 

apicoles. Le terme propolis est un terme complexe provenant de deux mots grec ancien, pro « 

en défense » et polis « ville », ainsi en apiculture sa signification fait référence à 

l’hébergement de la ruche (Kasiotis et al., 2017). Les abeilles utilisent les propriétés 

mécaniques de la propolis (Bankova et al., 2000) pour défendre la ruche contre l’envahisseur 

et de réduire le flux d’air dans la ruche pour retenir la chaleur. Elle a montré son efficacité 

contre plusieurs souches bactériennes, de champignons et de moisissures (Ferhoum, 2010).  

II.2.2. Définition  

La propolis est un produit apicole chimiquement très complexe et résineux collecté 

par les abeilles ouvrières à partir de parties de plantes, de bourgeons, d'exsudats et de 

sécrétions à proximité de leur ruche (Bankova et al., 2018). Il existe différentes sources 

botaniques et couleurs de propolis, selon la zone géographique. Il peut prendre différentes 

nuances de jaune, vert, rouge et brun (figure 12) (Bankova, 2005 ; Toreti et al., 2013). 
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Figure 12: Fabrication de la propolis par les abeilles ouvrières 

 (Eroğlu et Yŭksel, 2020). 

II.2.3.  Composition et origines de la propolis  

Les études scientifiques démontraient que les composants de la propolis provenaient 

de trois sources distinctes: 

II.2.3.1. Origine végétale 

Exsudats végétaux recueillis par les abeilles et sécrétés surtout par les bourgeons du 

peuplier (qui semble l'espèce la plus importante), l’aulne, le saule, le marronnier d’inde, du 

bouleau, du châtaignier et d'érable, le frêne, le chêne et l'orme (Castaldo et Capasso, 2002 ; 

Bankova, 2005) Il existe des principaux types d'arbres connus pour être productrices de 

propolis sont représentés par différents conifères : pin, .sapin, épicéa.(Kocot et al., 2018 ; 

Zulhendri et al., 2021 ). D'après les chercheurs Allemands la propolis serait un résidu 

résineux provenant de la première phase de la digestion du pollen dans un petit organe situé 

entre le Jabot et l'intestin moyen de l’abeille (Sabir, 2014). 

II.2.3.2. Origine animale 

substances sécrétées par les abeilles (la salive) (Gómez-Caravaca et al., 2006).  

II.2.3.3. Matières secondaires   

introduites pendant la production de la propolis (le pollen, le  nectar ou le miel) 

(Valcic et al., 1999). L'analyse d'un grand nombre d'échantillons d'origines géographiques 

différentes a révélé que la composition chimique de la propolis est très variable et également 
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difficile à standardiser (Bankova, 2005 ; Barlak et al., 2011; Sforcin, et Bankova, 2011). Elle 

varie selon la période de la collecte, l’origine géographique, la flore (variété d'arbres et 

d'espèces végétales utilisées pour collection) et aussi le type d’abeille (Yen et al., 2017). 

La composition de la propolis dépend principalement des diverses sources botaniques 

en particulier les arbres utilisés par les abeilles ; généralement des peupliers dans les zones 

tempérées, Betula dans le nord, Daléchampie dans les régions équatoriales, Clusia au 

Venezuela et Xanthorrhoea en Australie (Burdock, 1998). En conséquence, les activités 

biologiques de la propolis récoltée à différents moments et dans différentes zones 

phytogéographiques varient considérablement (Anjumetal., 2019). 

L’analyse quantitative de la propolis est très difficile à établir en raison de la grande 

variété des propolis existantes. Selon Amini-Sarteshnizi et al. (Amini-Sarteshnizi et al., 2015) 

et Righi et al. (Righi et al., 2011), la propolis est composée : 

  25 à 35 % de cire.    

  10 % des huiles essentielles.   

  5 % de pollen.   

  5 % de matières diverses organiques et minérales (Przybyłek et al., 2019). 

En 2012, le nombre des constituants de la propolis est passé à plus de 500. Ce nombre 

augmente chaque année car de nouveaux composants sont découverts dans la propolis de 

différentes régions et origines végétales (Huang et al., 2014). Leur nombre a augmenté d'au 

moins 305 jusqu'en 2018 (Šturm et al., 2020). Cependant, chaque échantillon de propolis 

contient environ 80 à 100 constituants différents. 

L’inventaire complet de ces constituants révèle la présence de plusieurs polyphénols 

(flavonoïdes, acides phénoliques et leurs esters, …), des acides aminés (comme l’alanine, 

l’arginine, l’asparagine, l’acide aspartique, la cystéine), des minéraux (comme Na, Mg, Cu, 

Ca, Zn, Fe, K) et de nombreuses vitamines (dont la vitamine A et les vitamines du groupe B) 

et même des enzymes (comme la β-glycosidase)  (Soltani et al., 2020), des terpènes (tels que  

l’anéthol, l’eugénol et le géraniol) (Xu et al., 2009 ; Toreti et al., 2013), des 

acidesaliphatiques (comme l’acide lactique, l’acide hydroxyacetique, l’acide malique), des 

esters (comme le méthyl palmitate, le cinnamyl-trans-4-coumarate, l’éthyle palmitate), des 

hydrocarbures aliphatiques (tels que l’éicosine, le tricosane, le pentacosane), 
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Parmi tous les constituants de la propolis, les polyphénols et les terpènes sont 

considérés comme les principales molécules bioactives de la propolis des climats tempérés, 

alors que pour les régions tropicales et aussi les régions méditerranéennes, les constituants 

bioactifs prédominants de la propolis sont les polyphénols (Wagh, 2013 ; Huang et al., 2014 ; 

Graikou et al., 2016). En raison de leur abondance et de leurs activités, les polyphénols sont 

considérés comme étant les constituants les plus importants de la propolis (Šturm et Ulrih, 

2020). 

En raison de la variabilité des sources végétales, la composition chimique de la 

propolis est très variable au sein des régions géographiques distinctes. La propolis 

méditerranéenne est caractérisée par la forte concentration de flavonoïdes (pinocembrine, 

pinobanksine, quercétine, chrysine, galangine), acides phénoliques comme l’acide chicorique 

et esters comme les esters caféiques (CAPE) obtenus essentiellement des sommets de 

peupliers (Populusnigra) (Zabaiou et al., 2017). 

Elle contient aussi quelques acides aromatiques et acides diterpéniques et se trouve 

dans de nombreuses régions commela Suisse (Bankova et al., 2002), l'Algérie (Piccinelli et 

al., 2013), la Grèce (Popova et al., 2010 ; Celemli et al., 2013). En Algérie, la propolis est 

principalement issuedes deux espèces Populusspp et Citrus sppet est composée surtout de 

pinocembrine, d’acide chicorique et de caféicidés et de leurs esters, de la galangine (Boutabet 

et al., 2011), des flavonols comme la chrysine, des acides aromatiques de quelques acides 

diterpéniques (Piccinelli et al., 2013). 

II.2.4. Activités biologiques de la propolis et de ses constituants bioactifs 

II.2.4.1. Activité antioxydante  

Grace à sa richesse de certaines substances bioactives dans sa composition 

principalement les composantes phénolique et flavonoïdes, la propolis est caractérisée par sa 

forte activité antioxydant (Leandro et al., 2008 ; Serra et al., 2011). Lahouel et al (2010) ont 

montré que l'extrait de propolis collectée dans la wilaya de Jijel (Nord-Est de l'Algérie) réduit 

le stress oxydant induit par l’administration de la doxorubicine in vivo chez le rat Wistar. Les 

auteurs ont suggéré que cet effet pourrait être dû à la fraction polyphénolique de la propolis. 

(Lahouel et al., 2010). 

Le CAPE (Phényle Ester Caffeic Acid), le kaempférol, les acides cinnamiques : caféique, p-

coumarique et férulique (Kurek-Górecka et al., 2014) sont parmi les composés phénoliques 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kurek-G%26%23x000f3%3Brecka%20A%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24362627
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responsables de  cette activité. Ils peuvent agir avec dives mécanismes d’action tels 

l’inhibition de la production des ROS (Reactive Oxygen Species), la chélation des ions 

desmétaux impliqués dans la production des ROS, le piégeage des ROS et l’inhibition de la 

peroxydation lipidique (Martinotti et Ranzato, 2015). 

II.2.4.2.  Activité cicatrisante  

Concernant les propriétés cicatrisantes de la propolis. (Scheller et al., 1977 ; Popes 

Kovic et al., 1977) et (Gabrys et al., 1986) ont mis en évidence les propriétés cicatrisante et 

régénératrice de la propolis. Cette dernière agirait par une augmentation de la biosynthèse des 

protéines. Ce phénomène a été signalé à partir des cellules in vitro. La propolis possède un 

effet stimulant sur le métabolisme cellulaire, la circulation et la formation du collagène. Ces 

propriétés sont dues à la présence de l'arginine dans la propolis (Benaskeur et al., 2004).  

Les scientifiques polonais ont apporté une contribution significative à la recherche sur la 

propolis, ses propriétés et son effet sur la cicatrisation des plaies. Les pommades à base de la 

propolis peuvent accélérer efficacement le processus de guérison et améliorer la physiologie 

de la cicatrisation, afin qu'ils puissent être recommandés comme médicament topique 

prometteur pour le traitement des plaies dans les futurs essais cliniques et précliniques 

(Rojczyk  et al., 2020). 

La plupart des études in vivo sur divers modèles de plaies ont suggéré les rôles bénéfiques de 

la propolis sur la cicatrisation expérimentale des plaies. Il existe des preuves montrant les 

effets antibactériens uniques de la propolis dans le traitement des plaies diabétiques et des 

brûlures (Ahmed et al.,  2011 ;  Henshaw et al.,  2014). 

De plus, de nombreuses études ont montré des propriétés antioxydantes pour la propolis, elle 

peut être une option précieuse dans la gestion de la cicatrisation des brûlure, les propriétés 

antioxydantes de la propolis peuvent être dues à son effet chimio-préventif et certainement 

liées à sa composition chimique (Hoşnuter et al.,  2004). 

Dans l'ensemble, sur la base des études la propolis peut être une nouvelle stratégie 

thérapeutique pour accélérer la cicatrisation des plaies car elle possède plusieurs mécanismes 

bénéfiques pour améliorer la cicatrisation des plaies ; cependant, les mécanismes sont 

spécifiques au type et dépendent de plusieurs facteurs, en particulier du type de propolis. De 

plus, en raison de son faible coût et de sa grande efficacité, la propolis peut être considérée 
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comme une modalité de traitement alternative valable aux régimes thérapeutiques 

traditionnels dans la cicatrisation des plaies (Oryan et al.,  2018). 

II.2.4.3.  Activité anti-inflammatoire 

L’action anti-inflammatoire de la propolis a été rapportée par Khayyaletal,1993 , en 

utilisant différents modèles expérimentaux (Khayyaletal., 1993). La propolis exerce un effet 

anti-inflammatoire significatif sur des modèles in vivo d'arthrite, d’œdème de la pate ou 

d’inflammation chronique et aiguë. Plusieurs mécanismes d’actions ont été proposés : 

inhibition de l’activation de certaines molécules du système immunitaire (IL-6) et inhibition 

de certaines enzymes impliquées dans la voie métabolique de l’inflammation (cyclo-

oxygénase, lipo-oxygénase, myéloperoxidase, NADPH-oxydase, ornithine décarboxylase) 

(Rossi et al.,  2002  ; Ramos et Miranda,  2007). 

Les polyphénols comme l'acide caféique, la quercétine, la naringénine et le CAPE 

(Mirzoeva et Calder, 1996), l'apigénine, l'acide férulique et la galangine (Krol et al., 1996),le 

néovestitol (Bueno-Silva et al., 2017) sont de puissants anti-inflammatoires de la propolis qui 

agissent eninhibant la synthèse de NO et des prostaglandines pro-inflammatoires et en 

supprimant la production de cytokines pro-inflammatoires par les monocytes/macrophages. 

Ainsi que l’inhibition de l’activation de certaines molécules du système immunitaire comme 

IL-6 et l’inhibition de certaines enzymes impliquées dans la voie métabolique de 

l’inflammation (cyclo-oxygénase, lipo-oxygénase, myéloperoxidase, NADPH-oxydase et 

ornithine décarboxylase) (Khayyaletal., 1993). 

II.2.4.4. Activité antibactérienne 

L’activité bactéricide de la propolis et/ou de ses constituants a été démontrée sur des 

bactéries Gram positif et Gram négatif (de type anaérobie et aérobie) mais avec une plus 

grande efficacité sur les souches Gram positif (Kujumgiev et al., 1999). 

Diverses études ont montré que la propolis et ses composés peuvent inhiber en empêchant la 

division cellulaire, en perturbant la croissance bactérienne Cytoplasme, en inhibant la 

synthèse des protéines ou en inhibant les processus d’adhésion. Certaines études ont montré 

que des souches résistantes aux médicaments ou même multi résistantes sensible aux 

antibiotiques et à la propolis. Il a également été démontré que la propolis augmente son 

efficacité lorsqu'elle est prise avec certains antibiotiques (streptomycine, ampicilline, 

gentamicine) (Lu et al., 2005). 
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II.2.4.5. Activité anticancéreuse  

Les études in vitro et in vivo laissent penser que la propolis possède un effet 

cytotoxique et anti prolifératif contre les cellules cancéreuses  des résultats de recherche 

montrent que  les composés de la propolis inhibent plusieurs apparition, progression et les 

métastases des cellules cancéreuses, telles que PI3k/AKT/mTOR, NFκB, JAK-STAT,TLR4, 

VEGF, TGFβ et voies apoptotiques intrinsèques et extrinsèques. Par les voies ci-dessus, la 

propolis peut induire l'apoptose, l'arrêt du cycle cellulaire et réduire la prolifération, la 

viabilité, l'invasion, la migration de plus, il peut influencer le micro environnement 

tumorale et la multi résistance des cancers (Forma et Bryś, 2021). 

 Une s étude  a rapporté que l’extrait ethanolique de la propolis  réduisait la 

progression/la propagation des tumeurs du mélanome et prolongeait la durée de vie des souris 

traitées par la propolis seule ou associée à un anticancéreux de référence (la doxorubicine) 

(Benguedouar et al., 2016) , de plus peut aider les patients atteints de mélanome lorsqu'elle 

est utilisée comme thérapie complémentaire au traitement conventionnel, où l'autophagie 

n'est pas une contre-indication.   

La propolis algérienne collectée dans la wilaya de Jijel (Nord-Est d’Algérie) inhibe la 

prolifération des cellules LNCaP du cancer de la prostate en induisant l’apoptose et en 

bloquant le cycle cellulaire en phase G0/G1 et surtout grâce à son effet anti-androgène en 

agissant comme antagoniste potentiel du récepteur AR (Zabaiou et al., 2019). 

II.2.4.6.  Activité immunomodulatrice 

La propolis a des effets immunomodulateurs sur toutes les cellules immunitaires 

impliquées dans les réponses innées ou acquises in vitro et in vivo. Elle stimule la capacité de 

présentation des macrophages, l'activité lytique des macrophages et des tueurs naturels contre 

les cellules tumorales. elle augmente la production de cytokines pro-inflammatoires (TNF-α, 

IL-6, IL-8), améliore la coopération entre les lymphocytes CD4 et CD8 et stimule les 

plasmocytes pour produire des anticorps, aussi elle stimule le pouvoir de présentation des 

antigènes et l’activité lytique des macrophages et des NK (Natural Killers) contre les 

anticorps des cellules tumorales (Sforcin, 2007) et régule l'expression des récepteurs TLR 2 

(Toll-like receptor 2) et TLR 4 (Toll-likereceptor 4) impliqués dans la réponse immunitaire 

innée et la production d'interleukine IL-1b (Interleukin-1 beta) chez les souris BALB/C 

(Orsattietal., 2010) 



Chapitre II :                                                           Produits naturels cicatrisants 

 

35 

 

II.2.5. Utilisations de la Propolis  

II.2.5.1.  Utilisations de la propolis par les abeilles 

Les abeilles utilisent principalement la propolis comme scellant et désinfectant. En 

effet, il est utilisé pour sceller les trous et les fissures, lisser les surfaces intérieures et 

maintient la température interne de la ruche et protège des intempéries et invasion de 

prédateurs. De par son activité antibactérienne, la propolis aide également utilisé dans les 

intérieurs stériles et pour la momification des cadavres les intrus les évitent de se décomposer 

à l'intérieur de la ruche (Kocot et al., 2018). 

II.2.5.2. Utilisations commerciales 

Les produits à base de propolis sont vendus sous de nombreuses formes, telles que : 

crèmes, pommades, comprimés, gélules, ampoules, sirops, sprays (pour la boucheet nasal) et 

pastilles. On le retrouve notamment dans les cosmétiques (Shampoing, revitalisant, 

pommade, lotion, rouge à lèvres, dentifrice et vernis à ongles). La propolis peut également 

être conservée comme additif alimentaire et assaisonner en même temps. D'autres 

applications incluent son utilisation comme adhésif, colmate les fissures, protège les surfaces 

en bois, comme vernis violon et autres instruments (De Groot, 2013). 

II.2.3. Produits  naturels cicatrisants  

Les plantes médicinales comme les produits naturels  peuvent être considérés comme 

des agents thérapeutiques puissants et prometteurs pour l'amélioration des processus de 

cicatrisation des plaies en fonction de la variété des composants actifs et efficaces tels que les 

flavonoïdes, les huiles essentielles, les alcaloïdes, les composés phénoliques, les terpénoïdes 

et  les acides gras (Cerchiara et al., 2017). 

 La préparation de produits cicatrisants à base des matières premières d'ingrédients 

naturels et un traitement sûr et fait l'objectif de la  présente étude. Des études de Ghayempour 

et al (2016) ont  montré que L'Aloe Vera en tant que produit à base de plantes efficace peut 

être utilisé dans la cicatrisation des plaies. Cependant, les résultats de la plante encapsulée est 

meilleure que l'application directe du produit libre  en raison de la libération contrôlée de 

l’extrait. Dans cette recherche, les nano capsules TG contenant de l'extrait d'Aloe Vera ont 

été produites pour les une application comme cicatrisants (Ghayempour et al., 2016 ). 
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Figure 13 : Aloe Vera. 

 

D'autres études de Sene et al (2020) ont montré qu’Elaeis guineensis Jacq. 

(Arecaceae) contribué au traitement des plaies et des brulures. En Casamance (Sénégal), le 

jus de feuilles pressées de E. guineensis est utilisé en milieu traditionnel diola dans le 

traitement des plaies et des brûlures (Pousset, 2004). Dans cette étude Ils ont utilisé des 

pommades d'extrait aqueux dans de la vaseline (EGV-3% et EGV-10%) pour le test. Avec 

tout cela, les résultats de cette étude montrent le potentiel thérapeutique des feuilles de E. 

guineensis dans la prise en charge des brûlures de second degré et justifient leur utilisation en 

milieu traditionnel dans le traitement des plaies et des brûlures (Sene et al., 2020). 

 

 

 

 

 

 

Figure 14 : Elaeis guineensis Jacq 

Les chercheurs Ghosh et al (2012) ont également indiqué dans leur étude que les 

feuilles de Pedilanthus tithymaloides sont des plantes efficace pour soigner les plaies, les 

brûlures. La présente  étude a démontré que l'application topique des pommades de l'extrait 

méthanolique et des composés isolés a provoqué une épithélialisation plus rapide, une 

contraction significante de la plaie et une meilleure résistance à la traction. Ainsi, les résultats 

ont validé l'utilisation traditionnelle de Pedilanthus tithymaloides pour le traitement des 

plaies cutanées (Ghosh et al., 2012). 



Chapitre II :                                                           Produits naturels cicatrisants 

 

37 

 

 

Figure 15: feuilles de Pedilanthus tithymaloides. 
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III. Matériel 

III.1.  Objectif 

L’étude expérimentale à été réalisée aux laboratoires de la Faculté des Sciences de la 

Nature et de la Vie et de Toxicologie Moléculaire, à l'université de Jijel. Il s’articule autour de 

l’étude phytochimique et l’évaluation de l’effet  cicatrisant de deux produits naturels : l'huile fixe 

de  Pistacia lentiscus L (HFPL) de la région de Texenna (Jijel) et l’extrait éthanolique de la 

propolis (EEP) de la région de Kaous (Jijel) et le mélange de HFPL+EEP. 

Nous avons au cours de ce travail disposé de deux types d'échantillons, l’huile fixe de 

Pistacia lentiscus L produite à partir des fruits fournis par Mme BENGUEDOUAR Lamia dont 

la récolte a eu lieu en novembre 2019 le fruit sec. Et la propolis utilisée sous forme d’un extrait 

éthanolique dissout dans un mélange (éthanol/eau) datant de 2022, préparé au niveau du 

Laboratoire de Toxicologie Moléculaire (LTM), Université Mohammed Seddik Ben-Yahia, Jijel, 

Algérie, et nous a été fournie par  Mme BOUZIT Imane doctorante à l’université de Jijel. 

III.2.  Etude phytochimique de l’huile de fruits de Pistacia lentiscus L et de la propolis 

III.2.1.  Préparation d’un extrait hydro-méthanolique de l’huile fixe des fruits de Pistacia 

lentiscus L. (EHFPL) 

Selon la méthode décrite par Cert et al. (2007). Les poly phénols et les flavonoïdes ont 

été extraits de l’huile de fruit de Pistacia lentiscus L. 5 ml de méthanol/eau (80/20; v/v) ont été 

mélangés avec 2 g d’huile pendant 1 min à l’aide d’un appareil vortex. Le mélange a ensuite été 

isolé dans un bain à ultrasons pendant 15 min à température ambiante, puis centrifugé à 5000 

rpm pendant 25 min. La phase méthanolique a été retirée et stockée dans un endroit sombre 

Ensuite, l'extrait a été séché dans un évaporateur rotatif sous vide à 40°C. Le résidu est dissous 

dans 1 ml de méthanol (Cert et al., 2007 ; Mezni et al., 2016). 

Le poids de l’extrait sec est déterminé par la différence entre le poids du ballon plein 

(après évaporation) et le poids du ballon vide (avant le transfert du filtrat à évaporer) (Bohui, et 

al., 2018). 

 

 

Rendement (%) = (Eh / Ef) ×100 
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Où :  

Ef : La masse de l’extrait après évaporation du solvant (g). 

Eh : La masse de l’huile utilisée au départ (g). 

III.2.2. Dosage des polyphénols totaux   

Le dosage des polyphénols totaux des extraits a été effectué selon la méthode décrite par 

Singleton et al. (1999). Estimée selon la méthode colorimétrique au Folin-Ciocalteu (FC). La 

méthode de FC a été très utilisée pour le dosage des phénols, c’est une méthode colorimétrique 

qui est basée sur la réduction en milieu alcalin de la mixture d’acide phospho tungstique 

(H3PW12O40) et phospho molybdique (H3PMo12O40), il est réduit par les phénols en un mélange 

d’oxydes bleus de tungstène (W8O23) et de molybdène (Mo8O23). Ces derniers présentent un 

maximum d’absorption à 760 nm dont l’intensité est proportionnelle à la quantité de polyphénols 

présents dans les extraits végétaux (Singleton et al., 1999 ; Olivier et al., 2004). 

Pour ce faire, 2 ml de l’extrait méthanolique avec une dilution de 1/1000
ème

 dans le 

méthanol ont été ajoutés à 10 ml de réactif de FC dilué au 1/10
ème

  dans l’eau distillée Après une 

minute et avant 8 minutes d’incubation, 8 ml de carbonate de sodium (Na2CO3) à 7,5%, ont été 

ajoutés au mélange pour un volume final de 20 ml. Après 2 heures d’incubation à environ 23°C, 

l’absorbance de la colocation générée est lue à 760 nm grâce à un spectrophotomètre UV-Visible 

SPECORD 50 PLUS, est cela contre un blanc (Singleton et al., 1999). 

La teneur en polyphénols est calculée à partir de l’équation de la gamme d’étalonnage 

établie avec l’acide gallique avec des concentrations de (0-2.5µg/ml) préparées dans l’eau 

distillée et dans les mêmes conditions que l’extrait (Annexe 1). 

III.2.3. Dosage des flavonoïdes totaux 

La concentration des flavonoïdes totaux a été mesurée par la méthode colorimétrique de 

trichlorure d’aluminium décrite par Bahorun et collaborateur sen 1996 (Bahorun et al., 1996).La 

technique est basée sur la formation d’un complexe jaune entre les flavonoïdes et le chlorure 

d’aluminium (AlCl3). 

Brièvement, 250 µl de l’extrait méthanolique dilué au 1/1000
ème

 ont été mélangés avec 75 

µl de Nitrite de sodium (NaNO2 à 5%). Après 5 minutes d’incubation à température ambiante, 

150 µl d’AlCl3 à (10%) et 500 µl d’Hydroxyde de sodium (NaOH) (1 M) ont été ajoutés. En 
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utilisant l’eau distillée, le mélange a été ajusté à 2,5 ml et l’absorbance a été lu directement 

contre un blanc à 510 nm par un spectrophotomètre UV-Visible SPECORD 50 PLUS. 

La concentration des flavonoïdes totaux est exprimée en milligramme équivalent de 

quercétine par kilo gramme de l’extrait  (mg EQ/kg de l’HFPL et la propolis), en utilisant la 

courbe d’étalonnage de la quercétine avec des concentrations de (0-100μg/ml) préparées dans 

l’eau distillée et dans les mêmes conditions que l’extrait (Annexe 2) (Bahorun et al., 1996). 

III.2.4. Mesure de l’effet scavanger des ROS in vitro par la méthode au DPPH°   

L’effet scavenger ou la capacité de piégeage des radicaux libres des extraits à tester est 

déterminée en utilisant la méthode rapide et simple au DPPH°ou 1,1-dipheny1-2-picrylhydrazyle 

rapportée par Ancerewicz et collaborateur (1998). Le DPPH agit en tant que radical libre stable, 

réduit par un antioxydant, montrant un spectre d'absorption à 517 nm avec une couleur violette 

virant vers le jaune lorsque ce radical est réduit. Ce changement de couleur se traduit par une 

décroissance des valeurs de l’absorbance en fonctions du temps, ces deux forme radicalaire 

DPPH° (ox) et réduite (red) sont représenté ci-dessous dans la figure 16. 

 

Figure 16: Réduction de DPPH° par un antioxydant (Ancerewicz, 1998). 

La capacité anti radicalaire des extraits est évaluée in vitro par la méthode de DPPH°, 

D’abord, Pour réaliser ce test, dans une cuve de mesure, 15µl de l’extrait à tester aux différentes 

concentrations préparées dans le méthanol sont ajoutés à 1.5 ml de la solution méthanolique de 

DPPH° (100µM). Le même test est effectué sur l’acide gallique utilisée à plusieurs 

concentrations de 10
-1

g /ml 10
-2 

g /ml ,10
-3

g/ml et 10
-4

g/ml, préparées dans le méthanol. 

L’absorbance est lue chaque 30 S durant 5 min à l’aide d’un spectrophotomètre à 517 nm 
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(Ancerewicz, 1998). L’effet piégeur du DPPH° par les extraits est exprimé en pourcentage de 

réduction du DPPH° comparé au contrôle (DPPH° seul) selon la relation suivante :  

 

Avec :  

AC : Absorbance du contrôle après 5 min. 

 AE : Absorbance de l’essai après 5 min. 

III.3. Etude de l’effet cicatrisant de l’huile Fixe de Pistacia lentiscus L et l’extrait 

éthanolique de la propolis sur la plais par excision (in vivo).    

III.3.1. Entretien des animaux    

Les animaux utilisés au cours de cette étude sont des rattes wistar albinos pesant entre 

156g à 178g provenant de l’institut pasteur, Alger (Algérie). Les animaux ont été entretenus dans 

l’animalerie et dans des conditions standards avec une température de 20- 25°C, hygrométrie de 

60% et un cycle naturel jours-nuit, et avec accès libre à l’alimentation et à l’eau. 

III.3.2. Réalisation des plais expérimentales  

Les plaies ont été réalisées sur la peau de la région dorsale de chaque animal ; le choix de 

cette région est motivé par la facilité d’accès, pour le suivi de l’évolution de la plaie et le relevé 

des mensurations. La localisation des plaies à ce niveau prévient également l’auto léchage des 

plaies par les animaux. 

Nous avons utilisés 13 rats dans notre étude repartis en 5 lots. Pour chaque rat 2 plaies 

cutanées sont réalisées sur la partie dorsale (Hemida et al., 2021). Après induction de l'anesthésie 

générale par injections intrapéritonéal de thiopental THIOPENTAL® PANPHARMA 

(25mg /Kg), les rats sont rasés sur la partie souhaitée sous forme rectangulaire. Les plaies 

circulaires de 5 ou 7 mm de diamètre ont été réalisées à l’aide d’une perforeuse pour bureau 

(REF : WD-101) Désinfectée à l’alcool. Les plaies sont délimitées et nettoyées par la Bétadine® 

dermique à 10%pour éviter toute contamination ou tout processus qui ralentirait la cicatrisation 

(infection des plaies). Après excisions les rats sont placés dans des cages individuelles (Figure 

17) (Abdeldjelil, 2016). 

% de réduction = [AC – AE / AC] × 100 
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Figure 17 : Etapes de réalisation des plaies. 

III.3.3. Traitement des animaux 

Dans cette étude, nous avons préparé des formulations pharmaceutiques sous forme de 

crème dans le but de traiter les plaies et d'éliminer leurs cicatrices, en utilisant des produits 

naturels de l’huile fixe de Pistacia lentiscus L et l’extrait éthanolique de la propolis.  

Juste après l’induction des plaies, les animaux des différents lots ont reçus chacun une 

application topique du produit destiné à leurs lots respectifs deux fois par jour dès le jour de 

l’excision comme suit :  

- Lot Témoin : la vaseline pure utilisée comme véhicule. 

- Lot Référence: le Madécassol® est utilisé comme médicament cicatrisant de référence. 

- Lot Mélange : le mélange huile de lentisque (5% p/p) + Propolis (5% p/p) préparées dans la 

vaseline. 

- Lot Lentisque : la crème de l’huile de lentisque (5%p/p) préparée dans la vaseline. 

- Lot Propolis : la crème de la propolis (5%p/p) préparée dans la vaseline. 
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Deux milligrammes de pommades formulées ont été appliquées topiquement sur chaque 

animal deux fois par jour quotidiennement au matin et soir, durant 14 jours consécutifs. Toutes 

les règles de l'asepsie ont été respectées, l'application des différents traitements est réalisée à 

l'aide d'un écouvillon stérile renouvelé à chaque application et pour chaque rat, les plaies traitées 

ou non traités n’ont pas été protégées par un pansement. L'observation macroscopique des 

différentes plaies est réalisée avant chaque nouvelle application. Toutes les plaies sont laissées à 

l'air libre. Durant toute la période de notre étude, nous avons contrôlées certains paramètres : 

 Poids des rats: les rats ont été pesés chaque 3jour (1
er

, 3
ème

, 6
ème

, 9
ème

, 12
émé

, 15éme
 
jour). 

 Comportement des animaux. 

 Apparition de rougeur, d'œdème et de bourgeon. 

 Apparition et la disparition de la croûte. 

 Surface des plaies (Hemida et al., 2021). 

 

Figure 18 : Protocole expérimental 

III.3.4. Mesure des surfaces des plaies cutanées  

Les surfaces des plaies ont été mesurées par le logiciel Autocad estimant les surfaces  

planes avec une précision de (0.01mm
2
) pour cela les photographies des plaies prises avec une 

référence (double décimètres)   ont été soumises à un calcul de la surface donnée en mm² 

III.3.5. Sacrifice des animaux et prélèvement des échantillons  

Au 15
ème 

jour post blessure, les rats ont été sacrifiés par surdosage d’anesthésique gazeux 

(chloroforme), afin de prélever des échantillons de peaux blessées. Les échantillons prélevés 

comportent des zones blessées et des zones de peau saine. Immédiatement après leur récolte, les 
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échantillons ont été fixés dans du formol à 10% (formaldéhyde à 37%) pour une étude 

histologique ou congelé à -20°C pour les mesures biochimiques.  

III.4. Extraction de la fraction cytosolique des tissus de la peau 

Au niveau de laboratoire de Toxicologie Moléculaire, nous avons préparé la fraction 

cytosolique selon la méthode décrite par Iqbal et collaborateurs (2003). Pour cela, 0.2g de peau 

sont coupés et homogénéisés dans le tampon phosphate (KH2PO4  0.1M contenant du KCl 1.17% 

et du Triton X100 à 1%)  à pH  7.4 (1ml pour chaque fraction)à l’aide du broyeur de DOUNCE 

pendant 2 min. L’homogénat est ensuite centrifugé à 2000 rpm pendant 15 min à 4°C pour 

séparer les débris nucléaires, puis le surnageant récupéré est centrifugé encore une fois à 9600 

rpm pendant 30 min à 4°C. C’est le surnageant final ainsi obtenu qui va servir à l’évaluation des 

biomarqueurs biochimiques du système antioxydant enzymatique (Catalase et SOD) et non 

enzymatique (GSH) ainsi que le MDA cytosolique (Iqbal et al., 2003). 

III.5. Evaluation du stress oxydatif au niveau des tissus de la peau 

III.5.1. Mesure de l’activité enzymatique de la superoxy de dismutase (SOD) 

Nous avons déterminé l’activité du superoxyde dismutase cytosolique selon la méthode 

décrite par Marklund et Marklund, (1974). La mesure de l’activité de cette enzyme est basée sur 

la capacité de la SOD à inhiber l’auto-oxydation du pyrogallol (Marklund et Marklund, 1974). 

Pour ce faire, dans la cuve de mesure, 850μl du tampon tris HCl (50mM, pH=8,2), 

auxquels  20μl de la fraction cytosolique, 100μl de l’EDTA (10mM) et 50μl de pyrogallol (2,5 

mM dans HCl 10mM) sont ajoutés. La lecture de la DO est effectuée à 420 nm chaque minute 

pendant 5 minutes. L’activité enzymatique spécifique de la SOD est exprimée en Ul / mg de 

protéines selon la relation suivante : 

 

 

 

 

 

Inhibition (%) = 
moyenne  DO  Blanc  – moyenne  DO  Echantillon       

moyenne  DO  Blanc
× 100 

U de SOD/mg de protéines = 
% Inhibition  

𝑛×50
 

Avec : 

 n : la quantité de protéines (en mg) présente dans le volume de l’échantillon utilisé. 
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III.5.2. Mesure de l'activité enzymatique de la catalase (CAT)  

Nous avons déterminé l’activité de la catalase cytosolique selon la méthode de Clairborne 

(1985), cette méthode est basée sur la mesure de la diminution de l’absorbance d’une solution 

H2O2après addition de la source enzymatique dans la fraction cytosolique, mesurée à 240nm. 

Cette diminution résulte de la décomposition du peroxyde d’hydrogène par la catalase selon la 

réaction suivante : 

2H2O2                                                 2H2O + O2 

Dans la cuve de mesure nous avons mis : 1 ml du tampon phosphate (KH2PO4 0,1 M, pH 

7,2), 0,95ml de peroxyde d’hydrogène (0,019 M) et 0,025 ml de la fraction cytosolique. La 

lecture de la DO est effectuée à 240 nm chaque minute pendant 2 minutes. L’activité 

enzymatique spécifique de la catalase est exprimée en Unités internationales (UI) ou 

µmol/min/mg de protéine selon la relation suivante (Clairbone, 1985) : 

 

Sachant que :  

A1 : Absorbance au temps 0 mn.  

A2 : Absorbance après 2min.  

T : Intervalle de temps en minutes. 

III.5.3. Dosage des protéines par la méthode de Bradford 

La concentration des protéines est déterminée selon la méthode décrite par Bradford 

(1976). Cette méthode qui utilise le Bleu Brillant de Coomassie (BBC) comme réactif, est basée 

sur la réaction colorimétrique entre le BBC et les acides aminés aromatiques et les résidus 

hydrophobes des acides aminés présents dans les protéines. 

Pour réaliser ce dosage, la fraction cytosolique est au préalable diluée au 1/5
eme

 dans l’eau 

distillée. 100µl d’échantillon dilué sont ensuite ajoutés à 4ml de réactif de Bradford, après 

agitation la réaction se poursuit à température ambiante pendant cinq minute puis l’absorbance 

est lue à 595nm (Bradford, 1976). La concentration des protéines a été déduite à l'aide de la 

courbe d'étalonnage réalisée dans les mêmes conditions par le BSA (Bovine Sérum Albumine) 

avec des concentrations de 0 à 2 mg/ml (vois annexe 3). 

UI/mg de protéines = (2.3033/T) × (log A1/A2) /mg de protéines. 
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III.5.4. Dosage de l’activité antioxydante non enzymatique (le glutathion GSH) 

Le glutathion est un tripeptide composé de trois aminoacides (l’acide glutamique, la 

cystéine et la glycine) présent dans toutes les cellules animales à des concentrations variables. Le 

taux du glutathion réduit (GSH) est mesuré selon la méthode d’Ellman (1959), cette dernière est 

basée sur la mesure de l’absorbance à 412 de l’acide 2-nitro-5-mercapturique qui résulte de la 

coupure de l’acide 5,5 dithio-bis-2-nitrobenzoïque (DTNB) par le GSH. Les thiols (-SH) 

réagissent avec la molécule de DTNB, par rupture de pont disulfure pour donner le 2-nitro-5-

thiobenzoate (TNB-), qui s'ionise au TNB-2 dans l'eau à pH neutre et alcalin. Cet ion de TNB-2a 

une couleur jaune  selon la réaction suivante. 

 

Figure 19 : Schéma de la réaction entre le DTNB et les groupements –SH (Réaction d’Ellman) 

(Ellman, 1959). 

Pour le dosage des GSH, 50μl de la fraction cytosolique  ont été mélangés avec 50 μl de 

TCA à 5٪, après agitation et incubation 5 min à 4°C, le mélange a ensuite été centrifugé à 2000 

tours/min pendant 10 min. 25 μl du surnageant ont été récupérés et additionnés à 5 ml de tampon 

phosphate (Na2HPO4 à 0.1 M, pH=8). Après agitation, 3 ml de ce mélange sont prélevés aux 

quels sont  ajoutés 20 μl de la solution de DTNB (0.01M dans le méthanol). Après incubation 

pendant 15 minutes à température ambiante,  l'absorbance est lue à 412 nm. 

Le taux de GSH a été déduit à partir d'une courbe d'étalonnage préparée dans les mêmes 

conditions avec des concentrations de 0 à 20 mM/ml (voir annexe 4), et dans laquelle 

l'absorbance est une fonction linéaire de la concentration en GSH (mM/ml) de tissu. 
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III.5.5. Le dosage du malondialdéhyde (MDA) 

La peroxydation lipidique dans la peau est évaluée par le dosage de malondialdéhyde 

(MDA) selon la méthode d’Ohkawa et al. (1979). Le MDA est l’un des produits terminaux de la 

décomposition des acides gras polyinsaturés sous l’effet des radicaux libres libérés au cours du 

stress. En milieu acide et à chaud (100 °C) une molécule de MDA est condensée avec deux 

molécules d’acide thiobarbiturique (TBA) pour former un complexe coloré en rose, le n-butanol 

est ensuite utilisé pour extraire le MDA (lecture à 530 nm). Le principe de cette méthode est 

résumé dans figure 20 : 

 

Figure 20 : Principe du dosage de malondialdéhyde (Ohkawa et al., 1979) 

Pour cela, 0.5 ml de la fraction cytosolique a été additionné à 0.5 ml de TCA 20% et 1 ml 

de TBA 0.67% (0.67% dans le NaOH 2N). Ce mélange a ensuite été incubé pendant 15 min au 

bain-marie à 100°C, puis refroidit. Lorsque le mélange a été refroidi, il a été additionné de 4 ml 

de n-butanol puis centrifugé à 3000 rpm pendant 15 min. Le surnageant a ensuite été récupéré et 

son absorbance a été mesurée à 532 nm contre un blanc. 

La concentration de MDA est calculée selon la loi de Beer Lambert en utilisant le coefficient 

d’extinction molaire, du complexe MDA –TBA, ε= 1.56x105M
-1

 cm
-1

 (Buege et Aust, 1978).  Le 

taux de MDA cytosolique est exprimé en µM de MDA libéré par g de tissu. 

III.6. Préparation des coupes histologiques 

Après sacrifice, les prélèvements fixés pendant une semaine dans le formol 10%, ont subi 

les procédés de routine de préparation de coupes histologiques : déshydratation ; inclusion ; 

coupe ; coloration et montage (laboratoire Dr.Hamel.jijel) (Suvarna et al., 2018). 
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III.6.1. Déshydratation 

Afin de pouvoir remplacer l’eau tissulaire par de la paraffine, le prélèvement subit une 

déshydratation. Pour cela les porte-cassettes contenant les prélèvements subissent des passages 

chronométrés dans des bains d’alcool de degré croissant (70, 90, 100°) puis dans des bains de 

xylène. 

III.6.2. Inclusion 

Le prélèvement est imprégné de paraffine fondue pour le rigidifier ; l’inclusion des 

prélèvements se fait dans des moules en inox grâce à un distributeur de paraffine fondue. La 

paraffine liquide infiltre toute la pièce et après refroidissement, on obtient un bloc de paraffine 

dur, à l’intérieur duquel la pièce prélevée est incluse. 

III.6.3. Coupe 

La coupe du bloc de paraffine se fait au microtome (Reichert-Jung 2030) qui permet de 

réaliser de fins rubans de 5 μm d’épaisseur. Les coupes sont étalées sur des lames de verre puis 

séchées sur une plaque chauffante, afin d'assurer une bonne adhésion tissue – lame, avant leur 

coloration. 

III.6.4. Coloration 

Comme les colorants sont en solution aqueuse, les coupes doivent d’abord subir un 

déparaffinage (par la chaleur et des bains de xylène) puis une réhydratation, en immergeant les 

lames dans des bains d’alcool de degré décroissant (100°, 90°, 70°) puis dans de l’eau distillée. 

Après réhydratation, la coupe est colorée à l’Hématéine-Eosine (H.E.) : elle est d'abord plongée 

dans une cuve d'hémal un puis rincée à l'eau courante ; ensuite elle est colorée à l’éosine puis 

rincée. 

III.6.5. Montage 

Avant de pouvoir faire le montage dans la résine, il faut procéder à la déshydratation des 

coupes colorées, par leur immersion dans des bains d’alcool de degré croissant puis du xylène. 

Les coupes colorées sont montées entre lame et lamelle avec une résine synthétique (Eukit) dont 

l’indice de réfraction est voisin de celui du verre. On dispose alors d’une lame prête à être 

observée au microscope optique. 
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III.7. Etude statistique  

Les résultats numériques et graphiques sont représentés sous forme de moyenne ± écartype. 

L’évaluation statistique est effectuée en comparant les moyennes des groupes traités avec celles 

des groupes témoins, en utilisant le test T de Student avec un seuil de signification supérieur à 

95% (P< 0.05). 

 (P> 0.5), effet non significatif  (ns).  

 (P< 0.05), désigne effet significatif (*) ou (#).  

 (P< 0.01), désigne effet hautement significatif (**) ou (##).  

 (P<0.001), désigne effet très hautement significative significatif (***) ou (###). 

(* : Comparaison avec le témoin) ou (# : comparaison avec le lot traité par Madicassol®) 
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IV.1. Etude phytochimique 

L’extraction des composés phénoliques est une étape cruciale pour la valorisation de ces 

principes actifs, elle dépend de la méthode et du solvant d’extraction qui préserve leurs 

propriétés biologiques.  Les résultats de l’étude phytochimique l’extrait hydro-méthanolique de 

l’HFPL et l’extrait la propolis sont représentés ci-dessous :   

IV.1.1. Rendement d’extraction  

L’extraction des composés bioactifs de l’huile de fruits du pistachier lentisque  est 

effectuée comme suit : d’abord une macération de l’huile (6g) l’HFPL dans un solvant 

(méthanol/eau  80/20 ; v/v) avec une agitation vigoureuse pour en extraire le maximum des 

principes actifs. L’évaporation à sec de l’extrait méthanolique de l’HFPL a été effectuée à l’aide 

d’un évaporateur rotatif (Boutch R-300). Les résultats du rendement d’extraction sont 

représentés dans le tableau 5 ci-dessous : 

Tableau 5 : Rendement d’extraction de l’HFPL 

L’échantillon Poids de l’huile (g) Rendement d’extraction (%) 

HFPL 6g 1.66% 

D’après les résultats obtenus, le rendement d’extraction est important, il est de 1.66% par rapport 

au poids initial d’huile. 

IV.1.2. Mesure des Teneurs en polyphénols et en flavonoïdes de L’huile de fruits de Pistacia  

lentiscus L et de la Propolis  

Les teneurs en polyphénols totaux de l'extrait éthanolique de la propolis et l’extrait 

hydro-méthanolique de l’huile fixe de Pistacia lentiscus L ont été effectuées par la méthode 

spectrophotométrique au réactif de Folin-Ciocalteu.  Les résultats obtenus ont été exprimés en 

mg équivalent d'acide gallique par gramme de propolis (mg EAG/ g de propolis brute) et par kilo 

gramme de HFPL (mg EAG/ kg d’huile), en  utilisant l'équation linéaire de la courbe 

d'étalonnage de l'acide gallique (y = 0.125x + 0.001, R
2 

= 0.997) (Annexe 1). La teneur en 

constituants phénoliques totaux de l’EEP et de l’EHFPL est exprimée en  mg équivalent d'acide 

gallique par (g de propolis ou d’ HFPL) (le tableau 6). 
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La teneur en flavonoïdes totaux a été effectuée par la méthode colorimétrique au chlorure 

d'aluminium (AlCl3). Les résultats obtenus sont exprimés en mg équivalent de quercétine par 

gramme de propolis brute (mg EQ/g de propolis brute) et par kilo gramme d’HFPL (mg EQ/kg 

dHFPL), en utilisant l'équation de la courbe d'étalonnage de la quercétine (y = 0.029x+0.012, R
2
 

= 0.999) (Annexe 2). La teneur a été estimée en mg équivalent de quercétine  par g (de propolis 

ou d’HFPL) (le tableau 6). 

Tableau 6 : Les teneurs en polyphénols et en flavonoïdes de l'extrait éthanolique de la propolis 

et l’extrait hydro-méthanolique de HFPL (moyenne ± SD). 

  

Teneur en polyphénols 

 

Teneur en Flavonoïdes 

L’extrait hydro-méthanolique  

de l’HFPL 

 

 

58325±0.67 

(mg EAG/ kg d’HFPL) 

 

9957±1.08 

(mg EQ / kg d’HFPL) 

 

L’EEP 

 

582.332 ± 21.988 

(mg EAG/ g de propolis brute) 

 

29.341±1.31 

(mg EQ/ g de propolis 

brute) 

IV.1.3. Evaluation du pouvoir anti-radicalaire de la propolis et de l’HFPL in vitro  

Le pouvoir antioxydant des différents extraits de la propolis et de l’HFPL a été évalué par 

la méthode quantitative au DPPH° pendant 5minute pour chaque préparation (les extraits de 

propolis et de l’HFPL utilisés aux concentrations 10
-1

mg/ml comparé à l’acide gallique utilisée à 

la concentration de 10
-1

mg/ml) puis en déterminant le pourcentage de réduction du DPPH° à 

partir de la relation cité en partie matériel et méthodes. 

Dans la figure 21, nous avons représenté les variations de l’effet scavenger du radical 

DPPH° par les extraits de la propolis et de l’HFPL en comparaison avec un antioxydant de 

référence, l’acide gallique, à différentes concentrations molaires de ce dernier. 
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Figure 21: Effet scavenger du radical DPPH° par l’EEP et l’EHFP Là différentes concentrations 

en comparaison avec l’acide gallique. 

Les résultats montrent que le pourcentage de réduction du radical libre DPPH° présente une 

augmentation proportionnelle à la  concentration de l’acide gallique. De même pour  l’EEP et 

l’EHFPL. Cependant, le pourcentage de réduction du radical libre par les substances testées est 

inférieur à celui de l’acide gallique. L’EEP a montré un pouvoir de piégeage du DPPH° avec une 

valeur maximale égale à 88.18% comparable à la plus grande concentration (10
-1 

mg/ml) de 

l’AG (94.63%). Par contre, la valeur maximale du pourcentage de réduction du DPPH°  pour 

l’EHFPL est de l’ordre de 42.36% ce qui montre que la propolis exerce un  pouvoir réducteur 

plus important que celui  de l’EHFPL (figure 22).  

 

Figure 22: Effet scavenger maximal (après  5 min de réaction) du radical DPPH° par l’EEP et 

l’EHFPL à différentes concentrations en comparaison avec l’acide gallique. 
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IV.2. Etude in vivo de l’effet cicatrisant de l’EEP et HFPL seuls ou associés chez la ratte  

wistar albinos 

La présente étude expérimentale a été réalisée sur l’effet cicatrisant de deux produits 

naturels à savoir l’extrait éthanolique de la propolis et l’huile fixe de Pistacia lentiscus L dans un 

modèle animal d’excision de la peau dorsale chez  les  rattes wistar albinos pendant 15 jours. 

IV. 2.1. Variations des poids corporels des animaux 

La figure 23 ci-dessous représente les variations des poids corporels des animaux des 

différents lots au cours de l’étude expérimentale. 

 

Figure 23: Variation des poids corporels des animaux des différents lots en fonction du temps. 

Les valeurs des poids corporels augmentent légèrement et régulièrement au cours du 

traitement : de 178.03 ± 10.68g au début du traitement à 202.96 ± 5.80 g au 15
ème

 jour chez les 

rattes témoins. Dans le groupe des rattes traités par l’HFPL et l’EEP seuls, le mélange et le 

Madécassol® l'évolution du poids (199.05 ± 27.64g, 201.85 ± 11.24g, 167.9 ± 10.31g, 163.33 ± 

8.08g respectivement)  au début du traitement à (208.9 ± 27.29g, 2012.8 ± 19.37g, 196.53 ± 

9.52g et 196.86 ± 2.25g respectivement) au 15
ème  

jour. 

Nous n'avons pas observé de changements dans le comportement des animaux qui ne 

semblent pas affectés par la présence des plaies sur leurs parties dorsales. Au cours de 

l'application du traitement les animaux n'ont montré aucun signe d'agressivité.  
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IV.2.2. Evaluation des paramètres du stress oxydant du tissu de la plaie cutanée 

L’activité antioxydante de l’HFPL et de l’extrait de propolis a été mise en évidence chez 

des rattes wistar albinos traitées par l’huile fixe de Pistacia lentiscus L et la propolis seules et 

combinées (5%/ 5%, p/p), elle est estimée par la mesure des marqueurs du stress oxydatif 

enzymatiques tels que la SOD et la Catalase et non enzymatiques par la mesure du GSH et du 

MDA dans le tissu de la plaie.    

IV.2.2.1. Variation du taux de GSH cytosolique du tissu de la plaie dorsale cutanée  

Les résultats de l’effet préventif des différents traitementssur le taux de GSH cytosolique 

du tissu de la peau sont représentés dans la figure 24 ci-dessous : 

 

Figure 24 : Variation du taux de GSH cytosolique du tissu de la plaie cutanée. 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type.  

Test T de Student : 

-comparaison par rapport au contrôle: *: significative, **: hautement significative,  

***: très hautement significative,NS :non significatif. : 

-comparaison par rapport au groupe Madécassol®: ns : #: Significatif, ##: hautement significative, ###: 

très hautement significative, NS : non significative). 

D’après nos résultats, les rattes traitées par l’EEP, l’HFPL seules et le Madécassol® 

présentent une diminution significative (p≤0.05) des taux de GSH du tissu cutané par rapport aux 

rattes témoins. Alors que le taux de GSH augmente de façon non significative (p> 0.05) chez les 

rattes traitées par EEP+HFPL par rapport aux témoins.  

En comparaison avec les rats traités par le Madécassol®, le traitement par l’EEP, l’HFPL 

seuls ont montré une diminution non significative (p> 0.05) par contre chez les rattes  recevant le 
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traitement combiné (EEP+HFPL) a induit une augmentation non significative (p> 0.05) dans le 

taux du GSH. 

IV.2.2.2. Effets des différents traitements sur le taux du MDA cytosolique du tissu de la 

plaie cutanée 

Les résultats de l’effet préventif des différents traitements sur le taux du MDA 

cytosolique, marqueur de la peroxydation lipidique du tissu de la plaie cutanée, sont représentés 

dans la figure 25 ci-dessous : 

 

Figure25 : Taux du MDA cytosolique du tissu de la plaie cutanée. 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type. Test T de Student : 

-comparaison par rapport au contrôle: *: significative, **: hautement significative, ***: très hautement 

significative, NS : non significatif. : 

-comparaison par rapport au groupe Madécassol®: ns : #: Significatif, ##: hautement significative, ###: 

très hautement significative, NS : non significative). 

Les rattes traités par l’EEP et l’HFPL seuls présentent une diminution significative (p< 

0.05) du taux de MDA cytosoliquedu tissu de la plaie cutanée par rapport aux rats contrôle de 

même pour les rattes traités par le Madécassol®  mais la diminution est non significative. 

Par ailleurs, une augmentation de façon significative (p< 0.05) du taux de MDA est constatée 

chez les rattes traitées par l’HFPL+EEP par rapport aux contrôles.  

Comparés au lot traité par le Madécassol® on observe des différences non significatives avec les 

lots EEP, HFPL seuls ou combinés. 
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IV.2.2.3. Effet des différents traitements sur l’activité enzymatique de la catalase 

cytosolique (CAT) du tissu de la plaie cutanée 

Les variations de l’activité enzymatique de la CAT sont présentées dans la figure 26 ci-dessous : 

 

Figure 26 : Variation de l’activité enzymatique de la CAT du tissu de la plaie cutanée après un 

traitement topical par l’HFPL et l’EEP seuls ou combinés (HFPL+EEP) et le Madécassol®. 

(Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type. Test T de Student : 

-Comparaison par rapport au Contrôle : *: Significatif, **: hautement significative, ***: très hautement 

significative, 

- Comparaison par rapport au Madécassol® : #: Significatif, ##: hautement significative, ###: très 

hautement significative, NS : non significative) 

D’après nos résultats dans la figure 23 on constate une augmentation très hautement 

significative (p<0,001) de l’activité enzymatique CAT par rapport au contrôle et par rapport  au 

Madécassol® chez les rattes traités par l’HFP. Le traitement topical par l’EEP conduit à une 

augmentation significative (p<0.05) par rapport au contrôle et une augmentation tés hautement 

significatives (p<0.001)  par rapport au traitement par le Madécassol®. 

Une augmentation non significative dans l’activité enzymatique de la catalase a été 

observée 14 jours après le traitement comparé au contrôle. Par contre, une légère diminution de 

façon non significative (p>0.05) est relevée par rapport au lot Madécassol® chez les rattes traitée 

par le mélange (EEP +HFPL). Le traitement par Madécassol® conduit à une augmentation 

significative (p<0.05) de l’activité enzymatique  CAT par rapport au contrôle.  
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IV.2.2.4. Effet des différents traitements sur l’activité enzymatique du superoxyde 

dismutase (SOD) du tissu de la plaie cutanée 

Les variations de l’activité enzymatique de la (Cu/ZnSOD) in vivo par les différents 

traitements sont présentées dans la figure 27 ci-dessous : 

 

Figure 27: Variation de l’activité enzymatique de la SOD du tissue de la plaie cutanée après un 

traitement par EEP et  HFPL seuls ou combinés et par le Madécassol® 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type. Test de Student : 

- comparaison par rapport au témoin : *: Significative, **: hautement significative, 

 ***: très hautement significative, 

- comparaison par rapport au Madécassol® : #: Significative, ##: hautement significative, 

 ###: très hautement significative, NS : non significative). 

L’activité enzymatique de la SOD a significativement augmenté (p<0.05) chez les rattes 

recevant l’EEP en application topique. De même, pour les lots HFPL et Madécassol dont 

l’augmentation est hautement significative (p<0.01). Le traitement topique combiné a en 

revanche, conduit à une augmentation non significative (p>0.05) par rapport au contrôle. 

Comparés au lot traité par le médicament de référence Madécassol®, on observe une 

augmentation non significative (p>0.05) chez les rattes traités par l’HFPL par contre, une 

diminution hautement significative (p<0.01) est relevé chez les rattes traités par l’EEP et 

combiné avec l’HFPL. 
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IV.2.3. Effets des différents traitements sur la cicatrisation le la plaie dorsale cutanée  

L’évaluation du pouvoir cicatrisant des différents traitements (EEP, HFP, EEP+HFPL et 

Madécassol®) a été réalisée par mesure de la surface de la plaie après excision de la peau 

comme décrit dans matériel et méthodes  et ce chaque 3 jours durant 15 jours. La figure 28 

représente les photos des régions dorsales où apparait la plaie de l’excision, deux plaies sont 

réalisées par rat. 

 

Figure 28 : Aspects des plaies des lots : Contrôle, Madécassol®, l’HFPL et EPP seuls ou 

combinés à J0, J3, J6, J9, J12 et J15. 

Les surfaces des plaies mesurées à l’aide du logiciel Autocadsont données dans la figure 29 ci-

dessous : 

Afin de déduire le pourcentage de contraction des plaies, la moyenne des surfaces des six 

plaies d’un même lot est calculée puis comparée avec la surface de la plaie initiale, en utilisant 

l'équation suivante (Hemida et al.,  2021): 

% de contraction =
(surface   de  la  plaie  initiale  J0 – (surface  de  la  plaie  à Jn  ) 

(surface  de  la  plaies  initiale
× 100 
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Figure 29: Évolution des surfaces moyennes des plaies des différents lots durant la période 

expérimentale. 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type. 

Les surfaces des plaies évoluent de la même manière dans tous les lots c’est –à-dire que nous 

avons observé une diminution constante des plaies au cours du temps (J0-J15) jusqu’à fermeture  

totale de la plaie à J15 (100% de rétraction). Cependant, à J3 nous avons observé une 

augmentation de la surface des plaies chez les rats témoins uniquement à J3 puis une diminution 

jusqu’à J15 (0mm²) les différents traitements utilisés n’ont pas montré cette augmentation.  

 

Figure 30: Évolution du pourcentage moyen de contraction des plaies. 

Les résultats sont exprimés en moyenne ± écart type. Test de Student : 

- comparaison par rapport au témoin : *: Significative, **: hautement significative, 

 ***: très hautement significative, 

- comparaison par rapport au Madécassol® : #: Significative, ##: hautement significative, 

 ###: très hautement significative, NS : non significative). 
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La comparaison de l’effet cicatrisant de l’HFPL, de la propolis  ainsi que le traitement 

combiné par rapport aux témoins et au traitement conventionnel à base de Madécassol® montre 

que : 

Les variations du pourcentage de contraction (figure 30) représenté par la réduction de la surface 

des deux plaies, présente une différence significative (P<0.05) comparés au groupe témoin. 

Cependant nos observations macroscopiques ont montré quelques changements au niveau des 

paramètres surveillés. 

Durant les premiers jours post plaies, qui englobent la phase inflammatoire de la 

cicatrisation, les plaies du lot lentisque n’ont pas enregistré de réductions significatives de leurs 

surfaces, comparées aux plaies traite par Vaseline. Cette différence non significative s’est 

maintenue jusqu'au 9
ème

 jour de l’expérimentation. 

À partir de J9 une réduction des plaies est observée chez les animaux des différents  lots. 

L’analyse des résultats des pourcentages de rétraction des plaies a permis de  calculer la 

vitesse aréolaire qui représente la vitesse de diminution donc de rétraction des surfaces des plaies 

cutanées en fonction du temps. Elle est exprimée en (mm²/jours) la figure 28 montre les courbes 

de tendances des variations des surfaces en fonction du temps (figure 31) et les différences de 

vitesse aréolaires des rétractions des plaies. Ces paramètres mettent en exergue la vitesse de 

rétraction des plaies.  

 

Figure 31: Variations des pourcentages de rétractions des plaies en fonction du temps. 
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Figure 32 : Variation des vitesses aréolaires en fonction des traitements. 

A partir des résultats émanant des calculs des vitesses aréolaires et des  et des 

pourcentages de rétraction des plaies. Concernant l’EEP seul, nous avons relevé une vitesse 

intermédiaire classant celui-ci parmi les substances cicatrisantes. L’HFPL présente une vitesse 

de rétraction inférieure à celle de l’EEP. Cependant, le traitement par le mélange EEP+HFPL 

montre une vitesse aréolaire se rapprochant de celle du Madécassol® dont la vitesse est la plus 

élevée confirmant son effet cicatrisant.  

IV.2.4. Effet des différents traitements sur la structure du tissu cutané  

La réalisation des coupes histologiques des fragments de peau de la plaie cutanée a 

conduit aux résultats montrés dans la figure 33 ci-dessous : 
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Figure 33: Microphotographies des coupes histologiques des tissus de la plaie cutanée après 

sacrifice des animaux à J15 après excision (agrandissement X 40). A : contrôle, B : Madécassol, 

C : HFPL ; D : EEP, E : EEP+HFPL. 

Les coupes de tissus de tous les groupes de traitement ont montré des aspects 

histologiques de cicatrisation normaux par rapport au groupe témoin. 

L'étude histologique des coupes de peau de la plaie à J15 après excision a montré  une 

épithélialisation complète dans la plupart des groupes. Le tissu cicatriciel était principalement 

constitué de fibres de tissu conjonctif dépourvu de tous les appendices cutanés (follicules pileux 

et glandes sébacées) (Figure 33).  
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Les rendements obtenus se sont avéré complètement différents d’un extrait à l’autre, le 

meilleur rendement est obtenu avec l’EEP (43.568%), le plus bas est enregistré avec l’extrait 

hydro-méthanolique de l’HFPL (1.66%). L’extraction des composés phénoliques à partir de 

l’HFPL est influencée par leurs structures chimiques, la méthode d’extraction, la taille des 

particules formant l’échantillon, le temps et les conditions d’extraction dépendent de la méthode 

de la macération par exemple la macération à l’eau chaude aide à l’extraction et cette méthode 

est la plus utilisée en phytochimie. 

Le contenu phénolique et flavonoïdique des deux échantillons d‘extrait a été évalué par 

des méthodes quantitatives simples et disponibles, à savoir le dosage au réactif de Folin-

Ciocalteu et au  Trichlorure d’aluminium (ALCL3), respectivement. Les résultats de l’étude 

quantitative des échantillons d’extrait ont révélé des teneurs variables en polyphénols et en 

flavonoïdes. La coloration obtenue est proportionnelle à la quantité de polyphénols présente dans 

l'extrait éthanolique de propolis à l’absorption maximale de 760 nm (Chan et al., 2005). Les 

résultats de la teneur en polyphénols totaux indiquent que notre propolis contient des 

concentrations élevées en composés phénoliques (582.332±21.988 mg EAG/g de propolis brut). 

Le dosage des flavonoïdes a montré que l'extrait éthanolique de la propolis de Jijel en est aussi 

riche (29.341±1.31mg EQ /g de propolis brut). Les teneurs en composés bioactifs qu’on a obtenu 

dans l’huile de fruit de Pistacia lentiscus L de (58325±0.67 mg EAG/ kg d’HFPL) pour les 

polyphénols et de (9957±1.08 mg EQ / kg d’HFPL) pour les flavonoïdes. 

Les teneurs en polyphénols totaux trouvées dans l’huile de fruits du pistachier de la région du 

sud de l’Algérie par Charef en 2011 sont inferieure  à nos résultats (Huile de P. lentiscus noir : 

3000 mg/kg; huile de P. lentiscus rouge : 7400 mg/kg). Ces variations dans la teneur en 

composés phénoliques dépend du climat, la localisation géographique (Ryan et al., 1999), 

maturité, conditions de stockage et les différentes maladies qui peuvent affecter la plante 

(Poyrazoglu et al., 2002), peut résulter d’une faible spécificité du dosage par le réactif Folin-

Ciocalteu aux polyphénols, car plusieurs composés peuvent réagir avec ce réactif, donnant un 

taux phénolique apparent élevé (Athamena et al., 2010 ; Halmi, 2015 ; Tawaha et al., 2007). 

Nous avons remarqué que la teneur en polyphénols est plus importante que celle en flavonoïdes 

ce qui est tout a fait logique puisque ces derniers constituent une classe des premiers et qui est en 

accord avec la littérature, ou la propolis semble être riche en polyphénols qu'en flavonoïdes 

(Benhanifia et al., 2013 ; Rebiai et al., 2014 ; Ahmed et al., 2017). La concentration des 

polyphénols dans notre échantillon est plus élevée que celles rapportées dans plusieurs études 
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Ahmed et al  (Ahmed et al., 2017) ont montre que la propolis de la Malaisie contient une 

concentration en composes phénoliques égale à 15.93±0.18mg EAG /g de propolis, et en 

flavonoïdes égale à 1.65± 0.10 mg EQ / g de propolis.  Benhanifia et al., (Benhanifia et al., 2013) 

montre que la teneur en polyphénols totaux de la propolis de nord-ouest algérien contient une 

concentration en composes phénoliques égale à 42.89 ± 0.95mg EAG /g de propolis, et en 

flavonoïdes égale à 29.63 ± 1.11 mg EQ /g de propolis. D’autre études de Boufadi et al., 

(Boufadi et al., 2014) montre que la propolis de Ain Ouassara (Algérie) contient des 

concentrations en composes phénoliques égale à 55 ± 1 mg EAG /g de propolis, et en 

flavonoïdes égale à 24 ± lmg EQ /g de propolis. 

Notre étude à également porté sur la détermination du pouvoir anti-radicalaire de  l’EEP 

et l’EHFPL par la méthode au DPPH°. Cette activité est expliquée par la présence des composés 

phénolique, particulièrement les flavonoïdes. L’une des propriétés les plus importante de ces 

derniers est leur excellente capacité de piéger des ROS (Wang et al., 2016). Chen et 

collaborateurs en 1990 ont rapporté que les flavonoïdes ont un pouvoir antioxydant très 

remarquable (Chen et al., 1990). 

Nos résultats révèlent que l’EEP possèdent un pouvoir réducteur important de près de 88.18% 

concentration dépendant par comparaison avec l’activité anti-radicalaire de l’acide gallique. Nos 

résultats sur le rôle anti-radicalaire de la propolis sont en accord avec ceux de la littérature 

montrant que les flavonoïdes ont la capacité de capter et de désactiver les radicaux libres (Ritta 

et al., 2000 ; Isla  et al., 2001). 

Notre étude a montré que l’huile de Pistacia lentiscus L présente un effet puissant et 

concentration dépendant par comparaison avec l’activité anti-radicalaire de l’acide gallique. 

Nous avons obtenu un effet piégeur du radical DPPH° par l’extrait hydro-méthanolique de 

l’HFPL  avec 42,36% de réduction. Nos résultats sont en accord avec l’étude de Abdelwahed et 

collaborateurs en 2007 qui a étudié l’activité antioxydant de l’acide gallique et du 1, 2, 3, 4, 6 

penta-galloyl-glucoside un composé de Pistacia lentiscus L. 

Les résultats de la présente étude ont clairement démontré que l’HFPL et l'EEP  possédait une 

action pro-cicatrisante définie dans la cicatrisation des plaies, comme observé par une 

augmentation significative du taux de contraction de la plaie, des niveaux accrus d'antioxydants 

enzymatiques et non enzymatiques. 
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La peau est une interface biologique avec l'environnement et est fréquemment et directement 

exposée à des stimuli prooxydants, y compris les oxydants chimiques, l'irradiation ultraviolette et 

visible, qui sont connus pour favoriser la génération d'espèces réactives de l'oxygène (ROS) et de 

peroxydes lipidiques. Les antioxydants comme le superoxyde dismutase (SOD), la catalase 

(CAT) et le glutathion (GSH) dans les tissus de granulation accélèrent le processus de 

cicatrisation en détruisant les radicaux libres. Les cellules possèdent des systèmes de défense 

antioxydants, tels que le glutathion (GSH) et les enzymes antioxydantes : catalase et superoxyde 

dismutase, qui permettent de réguler le niveau des ROS intracellulaires. A cet effet,   les ROS 

sont analysés indirectement par l’évaluation des enzymes antioxydantes (Gardés et al., 2003 ; 

Favier, 2006). 

Le GSH est un élément crucial de la défense antioxydante et fonctionne comme un 

radical libre et un réactif direct scavenger, ou comme cofacteur de plusieurs enzymes 

détoxifiantes contre le stress oxydatif (Masella et al., 2005). Beaucoup de pathologies sont 

associées à la diminution de la concentration intracellulaire en GSH (Emer et al., 2007; Gasmi et 

al.,2016). 

Le traitement par l’HFPL et l’EEP montre une diminution significative (p < 0,05) de taux de 

GSH par apporte aux contrôles, de même pour le traitement de référence Madécassol. 

Cependant le traitement combiné (EEP+HFPL) induit une légère augmentation de la réserve en 

GSH qui rejoint le niveau chez le témoin.  

La dégradation des lipides polyinsaturés par les espèces réactives de l’oxygène  conduit à 

la formation d’une espèce électrophile très réactive, le malondialdéhyde (MDA), cet aldéhyde est 

utilisé comme biomarqueur pour la mesure des niveaux du stress oxydatif dans l’organisme 

(Atamer et al., 2014). 

Les résultats de la présente étude suggèrent que les plaies traitées avec l’EEP, HFPL ont 

montré une diminution des niveaux de MDA ces résultats sont en accord avec ceux obtenus dans 

des études similaires du Gupta et al., (2005) qui présentent une diminution remarquable en taux 

de MDA de tissu de la plaie cutanée, ce qui pourrait être dû à l'extinction ou au piégeage accru 

des radicaux libres d'oxygène par les niveaux élevés d'antioxydants observés. 

Les superoxydes dismutases (SOD) sont des métalloenzymes qui cataysent la dismutation 

du l’anion superoxyde en peroxyde d’hydrogène (H2O2) et en oxygène, le H2O2 formé est ensuite 

converti en eau (H2O) et en oxygène (O2) par la catalase ou d’autres peroxydases             
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(Mapuskar et al., 2019 ; Robinett et al., 2019). La catalase est principalement située dans le 

peroxysome, elle empêche ainsi les dommages oxydatifs au sein du peroxysome et sa 

propagation dans le reste de la cellule (Gasmi et al., 2016). 

Nos résultats montrent une augmentation des activités de la SOD chez les rattes traitées 

par l’HFPL et de façon très significative chez les rattes traitées par l’EEP par apports aux rattes 

traitée par le Madicassol®ces résultats sont en accord avec ceux de Murthy et collaborateurs en 

2013. Le niveau élevé de superoxyde dismutase dans les groupes traités avec l’HFPL et l’EEP 

indique que les lésions tissulaires ont été réparées par l'activité de piégeage, qui semble être un 

mécanisme réflexe de protection contre les radicaux libres extracellulaires dérivés de l'oxygène. 

Ainsi, l'amélioration de la cicatrisation des plaies par la SOD peut être due à l'action de piégeage 

des radicaux libres des plantes ainsi qu'à l'augmentation du niveau des enzymes antioxydantes 

dans le tissu de granulation (Gunasekaran et al., 2020). 

Le traitement par l’EEP conduit à une diminution très significative de l’activité 

enzymatique de la SOD cytosolique par rapport au lot Madicassol®. Ces résultats corroborent 

ceux rapportés par Lyyam Pillaiet ses collaborateurs, (2010) concernant la propolis possède des 

propriétés antioxydantes. Les flavonoïdes qui sont responsables de l'activité de piégeage des 

radicaux libres sont considérés comme l'un des composants importants impliqués dans la 

cicatrisation des plaies. Le criblage phytochimique a révélé la présence de quantités appréciables 

de flavonoïdes dans la propolis (Volpi et Bergonzini, 2006) et cela pourrait être la raison de son 

activité pro-guérison. 

Les flavonoïdes réducteurs de la peroxydation lipidique non seulement en prévenant ou en 

ralentissant l'apparition de la nécrose cellulaire, mais également en améliorant la vascularisation. 

Par conséquent, tout médicament qui inhibe la peroxydation lipidique est censé augmenter la 

viabilité des fibrilles de collagène en augmentant la résistance des fibrilles de collagène, en 

augmentant la circulation, en prévenant les dommages cellulaires et en favorisant la synthèse 

d'ADN (Getie et al., 2002). 

En revanche, nous avons enregistré que l’activité de la catalase a augmenté d’une façon 

très hautement significative chez les rattes traitée par l’HFPL et l’EEP par rapport  au lot de 

Madicassol® au niveau du tissu de la plaie cutanée. Ceci est en accord avec l'étude de Gupta     

et collaborateurs (2006). On peut expliquer cette augmentation soit par une expression accrue, 

par une activité accrue, ce qui doit être étudié plus en détail. 
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Le traitement avec l'EEP et le HFPL entraîne une amélioration des niveaux de CAT et de 

SOD, indiquant qu'ils ont une activité antioxydante positive. Ces molécules sont ainsi capablesde 

réduire le stress des radicaux libres, d'aider à prévenir l'inflammation et les dommages oxydatifs 

et d'améliorer le processus de guérison. 

Les résultats planimétriques obtenus dans cette étude confirment l'activité cicatrisante de 

Pistacia lentiscus. Ces résultats sont en accord avec d'autres données publiées approuvant 

l'association de l’Huile fixe de Pistacia lentiscus L avec le traitement des brûlures et des plaies 

(Bensegueni, 2007 ; Djerrou et al., 2010 ; Maameri et al., 2012). En effet, l'effet cicatrisant de 

Pistacia lentiscus était plus marquée pendant la phase de cicatrisation proliférative où les plaies 

ont montré des réductions de surface significatives par rapport aux groupes témoins. 

Les médicaments topiques doivent fournir un effet spécifique souhaité au cours du stade 

approprié de la cicatrisation (Park et al., 1998). Selon Khayyal et al. (1993) et               

Khorasgani et al., 2010 ont rapporté que la propolis possédait des propriétés anti-inflammatoires 

significatives et réduisait avec succès l'œdème dans des modèles d'inflammation aigus et 

chroniques. Les bioflavonoïdes renforcent également l'immunité, les globules blancs, ou 

lymphocytes, sont stimulés pour produire de l'interféron, les allergies sont également atténuées. 

La crème cutanée à la propolis semble avoir des effets bénéfiques sur les plaies (Subrahmanyam, 

1998 ; Nagaia et Sakai, 2001 ; Gracia, 2001). En effet, l’augmentation de la surface des plaies à 

J3 chez le lot témoin indique que la plaie est en phase inflammatoire ce qui n’est pas observé 

chez les rats traités par les différents traitements, confirmant ainsi un effet anti-inflammatoire 

dans l’efficacité de la cicatrisation de la propolis et de l’HFPL ainsi que leur association. ceci 

peut être expliqué par les propriétés anti-inflammatoires des composés polyphénoliques des 

produits naturels étudiés qui sont dues à leurs capacités à inhiber les enzymes impliquées dans le 

processus inflammatoire (Skerget et al., 2005) et à réduire la migration des leucocytes vers les 

tissus endommagés et à inhiber la formation des cytokines pro-inflammatoire (Meanse, 2002). 

L’analyse histologique les coupes de tissus des plaies cutanées a montré qu’au  15
ème

  jours post-

excision chez tous les groupes de traitement ont montré des aspects histologiques de cicatrisation 

normaux par rapport au groupe témoin. 

Le fait de réaliser les biopsies de la peau 15 jours après excision, ceci montre que la dernière 

phase de cicatrisation qui est la ré-épithélialisation celle-ci est rétablie chez tous les lots traités 

par l’EEP et/ou HFPL comparés au groupe Madécassol et témoin. 
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Il est établi que les mécanismes antioxydants sont impliqués dans l’efficacité des traitements 

cicatrisants d’origine naturelle. De plus, plusieurs études ont noté que les flavonoïdes ont un 

impact sur la contraction dans tous les types de plaies (Lodhi et Singhaï 2013 ; Sumanth et 

Bhargavi 2014). Sachant que HFPL et EEP sont des produits naturels riches en polyphénols, ceci 

est très utile pour accélérer la cicatrisation et prévenir le stress oxydant lors du processus de 

cicatrisation. 
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                                                                                                                             Conclusion 

 

La cicatrisation cutanée est un phénomène de réparation tissulaire qui met en jeu de 

nombreuxprocessus cellulaires et moléculaires qui sont habituellement décrits en quatre phases 

sechevauchant partiellement : l’hémostase, l’inflammation, la prolifération et le 

remodelagetissulaire. 

Au terme de cette étude, nous avons tenté de contribuer à améliorer la 

médecinetraditionnelle en utilisant l'huile fixe de Pistacialentiscus L et l’extraitéthanolique de la 

propolis afin de parvenir à une préparation thérapeutique accessible et efficace dans le traitement 

de la cicatrisation des plaies.Ces deux produits naturels ontété choisis en raison de leur 

disponibilité dans notre région. 

Notre étude sur les plaies cutanées expérimentales chez le rat wistar albinos constitue une 

contribution à une meilleure connaissance de l’effet cicatrisant de  ces produits médicinaux seuls 

ou combinés, notamment par la comparaison de cet effet avec celui du Madécassol®utilisé 

comme médicament cicatrisant de référence. 

L’étude in vivo, menée sur des rattes wistaralbinos, nous a conduit à conclure que l'huile 

fixe de PistacialentiscusL et l’extrait éthanolique de la propolis possèdent un effet sur la 

peroxydation lipidique et /ou protection des systèmes antioxydants. Cela s’est répercuté sur la 

diminution des concentrations du MDA et l'augmentation des systèmes de défenses antioxydants 

enzymatiques (CAT, SOD), et non enzymatiques (GSH). 

L'étude des mesures effectuées sur les plaies cutanées au cours du temps a permis de 

calculer des paramètres telles que les surfaces des plaies, le pourcentages de rétraction des 

plaieset la vitesse aréolaire de rétraction on conduit à conclure que ces deux produits naturels 

(HFPL et EEP) sont efficaces dans le processus de cicatrisation des plaies. Cette conclusion a été 

étayée par une exploration histologique à J15 qui a permis de mettre en évidence la dernière 

étape cellulaire de ré-épithélialisation finissant tout processus de cicatrisation cutanée. L’HFPL 

et/ou L’EEP  favorise la contraction de la plaie et raccourcit la période d'épithélialisation 

comparés au Madécassol®. 
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Annexe 1 : la courbe d’étalonnage de l’acide gallique (la moyenne de trois essais). 

 

 

Annexe 2 : la courbe d’étalonnage de la quercètine (la moyenne de trois essais). 

y = 0,125x + 0,001
R² = 0,997

0

0,05

0,1

0,15

0,2

0,25

0,3

0,35

0 0,5 1 1,5 2 2,5 3

D
O

 n
m

[Acide gallique] (µg/ml)

y = 0,029x + 0,012
R² = 0,999

0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

3,5

0 20 40 60 80 100 120

D
O

 n
m

[Quercètine] (µg/ml)



 

Annexe 3 : la courbe d’étalonnage de BSA (la moyenne de deux essais). 

 

 

Annexe 4 : la courbe d’étalonnage du glutathion (GSH).    

 

 

 

 

 

 

y = 0,351x + 0,327
R² = 0,993

0

0,2

0,4

0,6

0,8

1

1,2

0 0,5 1 1,5 2 2,5

D
O

 n
m

Quantité des protéines (mg)

y = 0,008x + 0,006
R² = 0,994

0

0,02

0,04

0,06

0,08

0,1

0,12

0,14

0,16

0,18

0,2

0 5 10 15 20 25

D
O

 n
m

Concentration de GSH (mM)



Résumé 

Malgré la multitude des produits utilisés pour le traitement des plaies et des brûlures, le recours aux 

remèdes traditionnels demeure une option thérapeutique courante. La présente étude vise à évaluer l’effet 
cicatrisant, sur un modèle animal d’excision de la peau dorsale chez le rat wistar albinos en utilisant deux 

produits naturels de la région de Jijel: l'huile fixe de  Pistacia lentiscus L (HFPL) et l’extrait éthanolique de la 

propolis (EEP) seuls ou associés formulés en pommade à 5% (p/p) dans la vaseline utilisée comme véhicule en 
comparaison avec un médicament de référence (Madécassol®). Les traitements sont donnés en double 

application topique  quotidiennement durant une période de 15 jours. Les mesures des surfaces des plaies, a 

montré une diminution  temps dépendant jusqu’à fermeture complète à J15 post excision. Le calcul des 

pourcentages ainsi que les vitesses aréolaires de rétraction des plaies, a montré des différences inter lots. 
Cependant, des valeurs se rapprochant de la référence pour le lot EEP+HFPL a été révélée notamment pour les 

vitesses aréolaires. L’implication des mécanismes antioxydants dans le processus de cicatrisation cutanée a été 

abordée par une évaluation in vitro de l’effet scavenger des produits naturels testés ainsi qu’une étude 
phytochimique révélant des teneurs intéressantes en polyphénols et en flavonoïdes avec de meilleurs taux pour 

l’extrait de propolis. In vivo,  la mesure des paramètres du stress oxydant  (SOD, Catalase, GSH et MDA) sur la 

fraction cytosolique du tissu la plaie cutanée prélevée après sacrifice des animaux nous a éclairé sur le rôle des 
mécanismes antioxydants dans la cicatrisation. Enfin une étude histologique des coupes des plaies cutanées 

prélevées après sacrifice à J15 post-excision a montré, après coloration à l’hématoxyline et éosine, une ré-

épithélialisation de tissu cutané. 

Mots clés : Pistacia lentiscus L, extrait éthanolique de la propolis, cicatrisation, huile fixe, excision. 

Summary 

Despite the multitude of products used for the treatment of wounds and burns, the use of traditional 

remedies remains a common treatment option. The present study aims to evaluate the healing effect, on an 

animal model of dorsal skin excision in the wistar albino rat, using two natural products from the Jijel region: 
the fixed oil of Pistacia lentiscus L (HFPL) and ethanolic extract of propolis (EEP) alone or in combination 

formulated as a 5% (w/w) ointment in petroleum jelly used as a vehicle in comparison with a reference drug 

(Madécassol®). The treatments are given in double topical application daily for a period of 15 days. 
Measurements of wound surfaces showed a time-dependent decrease until complete closure on D15 post 

excision. The calculation of the percentages as well as the areolar speeds of retraction of the wounds showed 

inter-batch differences. However, values approaching the reference for the EEP+HFPL batch were revealed, in 
particular for the areolar velocities. The involvement of antioxidant mechanisms in the skin healing process was 

addressed by an in vitro evaluation of the scavenger effect of the natural products tested as well as a 

phytochemical study revealing interesting levels of polyphenols and flavonoids with better rates for the skin. 

propolis extract. In vivo, the measurement of oxidative stress parameters (SOD, Catalase, GSH and MDA) on 
the cytosolic fraction of the cutaneous wound tissue taken after animal sacrifice shed light on the role of 

antioxidant mechanisms in the healing of skin tissue. Finally, a histological study of cuts of cutaneous wounds 

taken after sacrifice on D15 post-excision showed, after staining with hematoxylin and eosin, a re-
epithelialization of cutaneous tissue. 

Key words: Pistacia lentiscus L, ethanolic extract of propolis, healing, fixed oil, excision. 

 الملخص

 تهدف. للعلاج شائعاً خيارًا التقليدية العلاجات استخدام يظل ، والحروق الجروح علاج في المستخدمة المنتجات كثرة من الرغم على

 منطقة من طبيعيين منتجين باستخدام ، ألبينو ويستار جرذ في الظهري الجلد لاستئصال حيواني نموذج على ، الشفاء تأثير تقييم إلى الحالية الدراسة

 على مركّبة تركيبة في أو بمفرده ( .(EEP) البروبوليس من الإيثانولي والمستخلص Pistacia lentiscus L (HFPL) من الثابت الزيت: جيجل

 مرتين الموضعية العلاجات استخدام يتم .(®Madécassol) المرجعي بالعقار مقارنة كوسيلة يسُتخدم الفازلين في مرهم( وزن/  وزن٪ )5 شكل
 حساب أظهر. الاستئصال بعد D15 على الكامل الإغلاق حتى الوقت على يعتمد انخفاضًا الجرح أسطح قياسات أظهرت. يومًا 15 لمدة يومياً

 بدفعة الخاص المرجع من تقترب التي القيم عن الكشف تم ، ذلك ومع. الدفُعات بين اختلافات الجروح لسحب الهالة السرعات وكذلك المئوية النسب

EEP + HFPL ، المختبر في تقييم خلال من الجلد شفاء عملية في الأكسدة مضادات آليات مشاركة معالجة تمت. الهالة للسرعات بالنسبة خاصة 
 البوليفينول مادة من للاهتمام مثيرة مستويات عن كشفت نباتية كيميائية دراسة إلى بالإضافة اختبارها تم التي الطبيعية للمنتجات الكاسح لتأثير

 .البروبوليس مستخلص.للبشرة أفضل معدلات مع والفلافونويد

 من الخلوي العصاري الجزء على (MDA و GSH و Catalase و SOD) التأكسدي الإجهاد معاملات قياس يسلط ، الحي الجسم في

 دراسة أظهرت ، أخيرًا. الجلد أنسجة شفاء في الأكسدة مضادات آليات دور على الضوء بالحيوان التضحية بعد المأخوذ الجلدي الجرح نسيج

 النسيج تكوين إعادة ، والأيوزين بالهيموكسيلين التلوين بعد ، الاستئصال بعد D15 على التضحية بعد المأخوذة الجلدية الجروح لجروح نسيجية
 .الجلدية للأنسجة الظهاري

 ، زيت ثابت ، استئصال. إلتئام الجروح،  مستخلص الإيثانولي للعكبر ،الضرو المفتاحية: الكلمات
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