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Résumé

Notre travail consiste a 1’étude de I’extraction et de 1’activité biologique des huiles essentielles
de Salvia officinalis de la région d’Ain Defla. Selon la littérature, les métabolites secondaires
chez S. officinalis montrent la présence des huiles essentielles (1-2.5%), les tannins (2-67%), les
flavonoides (1-3%), les diterpenes, les triterpenes et les hétérosides phénoliques. L’huile
essentielle de S. officinalis est trés riche en monoterpenes. Le composé majoritaire de I’HE
d’ltalie est a-thujéne (39.32%), en Bulgarie (29.40%), au Portugal (25.5%). En Serbie, c’est le
camphre (24.8%) qui est le principal constituant, au Monténégro c’est le 1,8-cinéol (12%) et a
Tizi-Ouzou (Algérie) c’est I’azuléne (30.6%). Cette variation peut étre due a de nombreux
facteurs, telle que I’origine botanique et I’origine géographique. Des effets biologiques
intéressants des HEs de la sauge ont été démontrées tels que : I’activité hypoglycémiante,
oestrogénique, anti-tumorale, anti-inflammatoire et antalgiques, antimicrobienne, antiparasitaire

et une activité anticancéreuse.

Mots clés : Salvia officinalis- extraction- hydrodistillation - huile essentielle- activité

antibactérienne —activité antioxydante.
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Abstract

Our work consists of study the extraction and the biological activity of essential oils of Salvia
officinalis from the Ain Defla area.

According to the literature, the secondary metabolites in S. officinalis show the presence of
essential oils (1-2.57% ), tannins (2-67 ), flavonoids (1-37 ), diterpenes, triterpenes and heterosides
phenolic. The essential oil of S. officinalis is very rich in monoterpenes. The majority compound
of essential oil in Italy is a-thujene (39.32%), in Bulgaria (29.40%), in Portugal (25.5%). In
Serbia, camphor (24.8%) is the main constituent, in Montenegro it is 1,8-cineol (12%) and in
Tizi-Ouzou (Algeria) it is azulene (30.6%). This variation can be due to many factors, such as
botanical origin and geographic origin. Interesting biological effects of essential oil in sage have
been demonstrated such as: hypoglycemic, estrogenic, anti-tumor, anti-inflammatory and
analgesic, antimicrobial, antiparasitic and anticancer activity.

Keywords: Salvia officinalis - extraction - hydrodistillation - essential oil - antibacterial activity
—antioxidant activity



Introduction

Depuis des milliers d’années, les étres humains utilisaient diverses plantes trouvées dans
leur environnement, dans le but de traiter et soigner toutes sortes de maladies. Ces plantes
représentent un réservoir immense de composés potentiels de metabolites secondaires
(flavonoides, tanin, huile essentielle,...) qui ont 1’avantage d’étre d’une grande diversité¢ de
structure chimique avec un trés large éventail d’activités biologiques. Actuellement,
I’organisation mondiale de la santé (OMS) estime environ 80% des habitants de la planete ont
recours a la médecine traditionnelle a base de plante en tant que soins de santé primaire (Zeghad
,2009).

L’Algérie, par sa situation géographique, offre une végétation riche et diverse. Un grand
nombre de plantes aromatiques et médicinales y pousse spontanément. L’intérét porté a ces
plantes n’a pas cessé de croitre au cours de ces derniéres années en raison principalement des

effets secondaires et au codt cher des médicaments de syntheése.

Les huiles essentielles extraites par distillation a partir des plantes comptent parmi les plus
importants principes actifs. L’aromathérapie, 'art de soigner par les huiles essentielles, est
devenue une science méthodique depuis qu'elle repose sur une classification de ces huiles selon

leur capacité a lutter contre les bactéries.

Dans le cadre de la valorisation de la flore algérienne, nous nous sommes intéressés a une
espéce de la famille des lamiacées les plus utilisees comme source mondiale d’épices et
d’extraits & fort pouvoir antibactérien (Mebarki ,2010). La plante sur laquelle a porté notre
choix, est une espece de sauge (Salvia officinalis) provenant de la région d’Ain-Defla. Bien que
relativement abondante, cette plante est largement utilisée dans la médecine traditionnelle pour le
traitement des troubles digestifs, la bronchite, la toux, l'asthme, l'angine de poitrine,
I'inflammation de la bouche et de la gorge, des maladies de la peau et de nombreuses autres
maladies. En outre, I'huile essentielle de Sauge a été utilisée en médecine pour ses propriétés
anticancereuses, antimicrobiens, antioxydants, anti-inflammatoires...etc (Bazizi, 2017).

Dans ce contexte notre étude est basée sur l’extraction par hydrodistillation de type
Clevenger, la caractérisation et [I’évaluation de [Dactivité antioxydante et [Dactivité
antibactériennes de I’huile essentielle de Salvia officinalis L.

Ce manuscrit comporte quatre chapitres :

v Le premier chapitre aborde un rappel bibliographique préalable réalisé sur la sauge

(Salvia officinalis).



v' Le deuxieme chapitre présente le matériel et les méthodes d’extraction des huiles
essentielles et 1’évaluation de leurs activités anti-oxydante et antibactérienne.
v' Le troisieme chapitre présent discussion des travaux antérieurs

Le manuscrit est acheve par une conclusion générale et des recommandations.




I. Salvia Officinalis (sauge)

1.1. Histoire

D'apres la premiere histoire, une variété de sauge appelait « Chia » était cultivée par les
mexicains. Les grecs, les romains et les arabes ont utilisé la sauge comme tonique, et en
compresse contre les morsures de serpent. Au 18°™ siécle, les feuilles de la sauge ont été roulées
comme des cigarettes pour les fumer contre I'asthme et surtout au printemps. Salvia est une
plante annuelle et biannuelle d'origine méditerranéenne de la famille des labiées (Djerroumi et
Nacef ,2004).

Il existe environ 900 espéces identifiées autour du monde [Maksimovic et al, 2007 ;
Longaray et al ,2007). Plusieurs appellations ont été données a la sauge. Selon Ibn EIl Beytar,
les andalous la nomment «essalma » qui ajoute qu’elle est appelée « salbia » par les botanistes
en Espagne. En Algérie, ils ont indiquée 1’expression « Souek Ennebi » comme synonyme
(Khireddine, 2013).

1.2. La dérivation du nom

Le nom du genre Salvia vient du latin salvare qui signifie «sauver» et «Guérir» (Khireddine,
2013), est due aux propriétés curatives de la plante, ce qui était autrefois célébré comme herbe
médicinale. Ce nom a été corrompu populairement Sauja et Sauge (la forme frangaise), en vieil

anglais, 'Sawge," qui est devenu nom actuel de Sage (Grieve, 1984).

1.3. Description de la sauge
1.3.1. Description morphologique

Cette plante vivace a tige ligneuse a la base, formant un buisson dépassant parfois 80cm, les
rameaux sont vert-blanchatre, les feuilles assez grandes, épaisses, vert-blanchatres, et opposées ;
les fleurs bleu-violacés clairs en épis terminaux laches, elles sont disposées par 3 a 6 en
verticilles espaces. Le calice campanulé a 5 dents longues et corolle bilabiée supérieure en

casque et lévre inférieure trilobée ; les fruits en forme de tétra akenes (figure. 1) (Madi, 2010).




Figure.l : Aspect de Salvia officinalis

1.3.2. Nomenclature

Noms Communs : Herbe sacrée, thé de Gréce, herbe sage (Fabre et al, 1992).
v" Nom scientifique : Salvia Officinalis

v" Nom francais : Calamenthevulgare

v" Nom vernaculaire : Salmiya, Mrimra

v" Nom francais : Sauge

v" Nom anglais : Garden sage (Ghourri, 2013 ; AZZI, 2013).

1.3.3.Classification taxonomique

Selon Ristic et al., (1999), la sauge suit la classification suivante (Ristic, 1999) :

e Régne : Plantae

e Division : Magnoliophyta
e Classe : Magnoliopsida

e Ordre : Lamiales

e Famille : Lamiaceae

e Genre : Salvia

e Espéce : Salvia officinalis L.

1.3.4. Ecophysiologie de la sauge

La sauge est cultivable jusqu’a 1800 m d’altitude ; elle supporte des climats et des sols tres
variés, au pH allant de 5 a 9. Le plant adulte résiste a la température de -10°C, mais il est

préférable de pailler le jeune plant (Guy, 2005).




1.4. Répartition géographique

Cette plante vivace est originaire des régions méditerranées orientales. Elle préfere les
terrains chauds et calcaires. Elle croit de maniére spontanée et en culture le long de tout le bassin
méditerranéen, depuis de 1’Espagne jusqu’ en Turquie, et dans le dans le nord de I’ Afrique. C’est
une espece Euro-méditerranéenne, assez commune en Algérie (cultivée) (Khireddine, 2013).

1.5. Principaux constituants de Salvia officinalis

La Sauge officinale est riche en huiles essentielles que 1’on extrait par distillation. Les feuilles

renferment également de nombreux composants chimiques tels que :

e Les flavonoides,

e L’essence aromatique,

e Les saponines,

e Lestanins,

e Larésine,

e Les vitamines,

o [’cestrogene,

e L’asparagine (Gérard et Francois, 2008-2009).
1.6. Usage de la sauge

1.6.1 Usage traditionnel

La sauge est une des plantes les plus utilisées, vu ses propriétés importantes ; elle est
considérée comme un stimulant pour les gens anémiques, aussi pour les personnes stressées et
déprimées, elle est conseillée pour les étudiants en période d'examen. Pour usage externe, elle est
appliquée en gargarisme contre les inflammations de la bouche, les abcsés et aussi pour le
nettoyage et la cicatrisation des plaies (Djerroumi et Nacef ,2004).

Les infusions de la sauge sont appliquées pour le traitement de plusieurs maladies de la
circulation sanguine et les troubles digestifs et les problemes du systéeme nerveux (Radulescu et
al, 2004). Cette herbe aromatique est employée dans la cuisine, pour son godt puissant,

Iégerement amer et camphré (Duling et al, 2007).

1.6.2 Usages pharmaceutiques

Les sauges ont été employées comme des plantes a propriétés medicinales salutaires pendant

des millénaires. La sauge était un composant fréquent des mélanges de tisanes, recommandés




pour les patients tuberculeux. Outre ces utilisations, les feuilles de la sauge (S. officinalis)
montrent une gamme des activités biologiques ; antibactérienne, antifongique, antivirale et
astringente (Baricevic et Bartol, 2000).

La sauge s’est avérée active dans les préparations combinées pour le traitement de la
bronchite aigué et chronique. Les études in vivo, montrent que les extraits de sauge ont un effet
hypotensif et déprimant sur le systéme nerveux central (Newall et al, 1996), et vu leurs activités
antimicrobiennes et astringentes, ces extraits entrent souvent dans la constitution des dentifrices
(Farag et al, 1986).

1.6.3. Usages cosmétologiques

Les espéces Salvia ont un grand intérét en cosmétologie, dont les extraits de S. officinalis et
S. lavandula efolia sont largement introduits dans les produits de beauté et les parfums. La sauge
est peut étre utilisée comme compresse ou infusion ou méme dans les préparations des masques
de visage et leurs cremes sont souvent appliquées sur des blessures froides pres de bouches
(Radulescu et al, 2004).

1.6.4. Usages alimentaires

Au Mexique et en Amérique latine, les graines de quelques especes de sauge sont
intensivement employées par les Américains indigenes comme source de nourriture et aussi pour
préparer ses boissons. La découverte des antioxydants a augmenté 1’usage des extraits de sauge
officinale connue par son activité antioxydante élevée. La sauge officinale est riche en huiles
essentielles que ’on extrait par distillation ; vu ses propriétés importantes, elle est 1’une des

plantes les plus utilisées (Radulescu et al, 2004).

1.7. Propriétés pharmacologiques de la plante (Wichtl et Anton, 2003).
Salvia officinalis est :
e Oestrogénique, anti galactogéne
e Antisudorale
e Emménagogue
e Anti oxydante
¢ Antiphlogistique
¢ Relaxante et antispasmodique gastrique et intestinale
e Antiseptique
e Hypoglycémiante

e Astringente, cicatrisante réhydratante




1.8. Toxicologie de la sauge

L’huile essentielle de S. officinalis peut contenir jusqu’a 50% de thuyone qui peut se révéler
épileptisante et neurotoxique. Néanmoins, aucune toxicité aigiie ou chronique n’a été signalée
apreés emploi aux doses usuelles des feuilles de sauge et de son huile essentielle (jusqu’a 15
gouttes par jour) (Iserin, 2001).

Cependant, la thuyone provoque non seulement un effet local irritant, mais également des
effets centraux psycho mimétiques, apres sa résorption. Une consommation chronique de
thuyone peut ainsi conduire a des troubles irréversibles du systéme nerveux central, a des
perturbations des fonctions hépatiques, rénal et cardiaques, et aussi peut étre dangereuse pour les
enfants. Elle peut provoquer des convulsions épileptiques, dans la mesure ou la quantité de
drogue employée a des fins culinaires reste faible, pour les consommateurs (Bruneton, 1996).

Cependant, des quantités importantes de drogues (dose supérieure a 15g de drogue seche)
peuvent engendrer une sécheresse de la bouche, ’apparition de sueurs, de tachycardies et de

vertiges (Teuscher et al, 2005).

1.9. Les activités pharmacologique de Salvia officinalis
1.9.1. Effets anticancéreux et antimutagénes

L'activité antitumorale potentielle de S. officinalis a été étudiée sur plusieurs lignées cellulaires
cancéreuses et des modeéles animaux de cancer. Il a été rapporté que la boisson au thé de sauge a
empéché les phases d'initiation de carcinogenése du c6lon (Pedro et al, 2016).

Les extraits de cette plante ont des effets inhibiteurs de la croissance sur les lignées cellulaires
du cancer du sein, du col, colorectal, insulinome, carcinome laryngé, carcinome pulmonaire,
mélanome et carcinome épidermoide de cavité buccale (Garcia et al, 2016 ; Russo et al, 2013).
En plus, S. officinalis posséde des effets antimigrateurs, anti-angiogéniques et antiproliférative
et peut agir comme inhibiteur de mutagenése (Keshavarz et al, 2010 ; Bidmeshkipour et al,
2011). Son huile essentielle a permis de réduire les mutations induites par les UV chez
Escherichia coli et Saccharomyces cerevisiae (Vukovic-Gacic et al, 2006). Salvia officinalis
contient de l'acide rosmarinique qui empéche la croissance de diverses cellules cancéreuses
humaines, y compris l'adénocarcinome du sein, le carcinome du cblon, la leucémie myéloide
chronique, la prostate, le carcinome hépatocellulaire et le carcinome pulmonaire a petites cellules
(Xavier et al, 2008 ; Yesil-Celiktas et al, 2010).




1.9.2 Activité antioxydante

Le stress oxydatif joue un réle important dans linitiation et la progression de plusieurs
maladies, comme le cancer, les troubles cardiovasculaires, le diabéte et les maladies
neurologiques (Toyokuni, 2016).
Les antioxydants naturels protégent les cellules contre la ROS, alors que plusieurs études
suggerent que S. officinalis possede de puissantes activités antioxydantes (Horvathova et al,
2016).

1.9.3 Propriétés anti-inflammatoires

L'inflammation et la douleur sont les deux principaux symptdmes qui se produisent en
réponse a des dommages aux tissus. Les médicaments conservateurs anti-inflammatoires non
stéroidiens sont encore un élément clé du traitement pharmacologique de ces symptomes.
Cependant, les utilisations cliniques de ces médicaments sont accompagnées d'effets secondaires
désagréables tels que les complications cardiovasculaires (Brune et Patrignani, 2015). Des
études ont montré que S. officinalis est un anti-inflammatoire. Par exemple, il a été démontré que

cette plante aide a contrdler la douleur neuropathique en chimiothérapie (Abad et al, 2011).

1.9.4 Effets antiseptiques

Plusieurs études montrent que S. officinalis posséde des effets antimicrobiens. L'huile
essentielle et ’extrait éthanolique de cette plante a des effets bactéricides et bactériostatiques
contre les deux bactéries : Gram* et Gram™ (Hayouni et al, 2008 ; Mitic-Culafi et al, 2005). En
plus de I'action antibactérienne, S. officinalis a été rapporté pour induire des effets antifongiques,

antiviraux et antipaludiques (Badiee et al, 2012).

1.9.5. Les effets cognitifs et de renforcement de la mémoire

Il'y a de plus en plus de preuves que S. officinalis posséde des effets cognitifs et de
renforcement de la mémoire. Dans des études sur les animaux, il a été démontré que Il'extrait
éthanolique de S. officinalis augmente la mémoire et maintient I'apprentissage chez les rats (Eidi
et al, 2006). Aussi, I’extrait hydroalcoholic de S. officinalis atténue I'altération de la mémoire
induite par la morphine (Gomar et al, 2014). Un essai contr6lé a montré qu'un traitement de 4
mois avec 1’extrait hydroalcoolique de S. officinalis a amélioré les fonctions cognitives chez les

patients atteints de la maladie d'Alzheimer légere et modérée (Akhondzadeh et al, 2003).




1.9.6. Effets métaboliques

Les études expérimentales et cliniques ont confirmé les bienfaits de certaines plantes
médicinales sur le métabolisme corporel en particulier I'état glycémique, les lipides sériques, la
lipolyse et I'adipogénése (Hernandez-Saavedra et al, 2016; Ghorbani et al, 2014). Des
enquétes pharmacologiques récentes ont démontré que différents extraits de parties aériennes de
S. officinalis peuvent diminuer la glycémie ont déclarés que la perfusion préparée a partir de
cette plante réduisait les triglycérides sériques, le cholestérol total et les lipoprotéines de faible
densité (LDL) (Behradmanesh et al, 2013 ; Hernandez-Saavedra et al, 2016).




II1.1. Objectifs

L’objectif de ce travail est :
- L’extraction des HEs de Salvia officinallis par I’hydrodistillation et leur caractérisation ;
- L’¢tude de I’activité antibactérienne de ces huiles essentielles sur certains germes
pathogenes: E. coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa

- L’étude de I’activité antioxydante des huiles essentielles extraites.

Notre étude s’inscrit dans le cadre de la valorisation des plantes médicinales a travers la

détermination de ’effet in vitro de 1’association de 1’huile essentielle sur les bactéries.

II1.2. Matériel

Ce travail a été effectué au sein du laboratoire de chimie et de biochimie de la Faculté des
Science de la Nature et de la Vie de I’Université de Djilali Bounaama Khemis Miliana. 1l a porté
sur 1’extraction des HEs de la sauge par hydrodistillation, I'étude de l'activité antibactérienne et

antioxydante des huiles essentielles de Salvia officinalis L.

Tableau I: Nom de Salvia officinallis

Nom botanique Nom vernaculaire Famille Organes utilisés
Arabe : 44l
Salvia officinallis Lamiacée Les feuilles

Francais: la sauge

I11.2.1.Matériel végétal

II1.2.1.1.Récolte du matériel végétal
La plante a été récoltée au mois de Mars 2020 de notre jardin (Ain Defla).
II1.2.1.2.La conservation et le séchage de la plante :

La plante, fraichement récoltée, est rincée et laissée sécher a I’ombre dans un endroit sec

et aéré. La partie utilisée (feuilles) est récupérée et stockée dans des sachets en papiers.

I11.2.2.Matériel biologique
Les souches bactériennes

Les souches bactériennes utilisées sont des souches de référence obtenues de 1’American
Type Culture Collection (ATCC), il s’agit de : Escherichia coli (ATCC25922), Staphylococcus
aureus (ATCC25923) et Pseudomonas aeruginosa (ATCC27853). Elles seront fournies par le
laboratoire des analyses medicales du Dr Zibouche a Ain-Defla.
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I11.2.3 Matériel non biologique

Le matériel non biologique est composeé d'appareils, de verreries, de produits chimique et solvants, de

milieux de culture et autres matériels.

Tableau IT: Matériel et produits de laboratoire

Verreries et appareillages Milieux de culture | Solvants utilisés et produits chimiques
Autoclave Gélose Muller | Eau distillée

Bain marie Hinton  Bouillon | Eau physiologique

Rotavapeur nutritif Ethanol

Etuve Gélose nutritif DMSO

Bec bunsen DPPH

Spectrophotomeétre

Réfrigérateur
Tubes & essali
Pipettes pasteur
Anse a platine
Boites de pétri
Béchers
Erlenmeyer
Papier whatman

Papier filtre

II1.3. Méthodes
II1.3.1. Extraction des huiles essentielles

L’extraction de 1’huile essentielle de Salvia officinallis devrait étre réalisée par
hydrodistillation au niveau du Laboratoire de Chimie a la Faculté des Sciences de la Nature et de
la Vie de I’Université Djilali Bounaama de Khemis Miliana.

L’appareil utilisé est de type Clevenger. 50 g des parties aériennes de la plante séchées sont
mises en contact avec 500 ml d’eau distillée dans un ballon qui est en général en verre pyrex et
placé dans un chauffe ballon. L’ensemble est porté a 1’ébullition pendant 2 h.

L’huile essentielle est alors entrainée par la vapeur d’eau et ensuite condensée. La vapeur
condensée obtenue conduit a une phase organique (huile essentielle) qui est séparée de I’hydrolat

par décantation. L’HE obtenue est ensuite placée sur un desséchant de type sulfate de sodium,
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afin d’éliminer toutes traces éventuelle de 1’eau. L’HE est recueillie est stockée dans un
réfrigérateur a 4°C a I’obscurité (Willem, 2004).

Tharmométra

Réfrigérant

Sortiz d'zan

Sortie d'zav

Ballon Matériel végétal

Chauffe ballon
Distillat

Figure 2: Montage de type Clevenger

II1.3.1.1.Calcul du rendement

Le rendement en HE est le rapport entre la masse de I’huile extraite et la masse de la

plante seche a traiter. Le rendement, exprimé en pourcentage, est calculé par la formule suivante:

[ R (%) = M / Mo X100 ]

R (%) : Le rendement des huiles essentielles
M : La masse d’huile essentielle récupéré (g).

M, : la masse de matiere végétale (g).

II1.3.2. Analyse de la composition chimique des huiles essentielles
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La composition chimique des HEs de S. officinallis est déterminée par la chromatographie en
phase gazeuse (CG) et par la chromatographie en phase gazeuse couplée a un spectromeétre de
masse (CG-MS).

II1.3.2.1. Analyse des huiles essentielles par la chromatographie en phase gazeuse (CPG)

Principe :

La chromatographie en phase gazeuse est une technique d’analyse de routine essentielle dans de
nombreux laboratoires.

Un appareil de CPG réunit dans un bati unique, outre les trois modules classiques, 1’injecteur la
colonne et le détecteur, un four thermostaté qui permet de porter, si nécessaire, la colonne a une
température élevée (figure 4). La phase mobile qui entraine 1’échantillon dans la colonne est un
gaz, appelé gaz vecteur. Les débits, contrdlés avec précision, permettent une grande répétabilité

des temps de rétention (Rouessac. F et Rouessac A, 2004).

gaz vecteur entrée échantillon sortie gaz vecteur
fl n
% J\  enceinte thermostatee T
régulateur de pression —
g i b injecteur —» COLONNE [—>|détecteur

débitmétres

n

v

traitement du signal

Figure 3 : Principe du fonctionnement d’une CPG.

L’analyse débute a I’instant ou on introduit une treés petite quantité de I’échantillon (1ml),
sous forme liquide ou gaz, dans I’injecteur, qui a la double fonction de le porter a 1’état de
vapeur et de I’amener dans le flux gazeux, sans décomposition, en téte de la colonne. Celle-Ci se
présente comme un tube de faible section enroulé sur lui-méme, de 1 a plus de 100 m de
longueur suivant les cas et contenant la phase stationnaire. Cette colonne est placée dans une
enceinte a température régulée. Elle peut servir a des milliers d’injections successives. La Phase
gazeuse qui a traversé la colonne passe dans un détecteur avant de sortir a I’air libre.

En CPG il y a quatre parameétres opérationnels pour une phase stationnaire donnée : (L)
Longueur de la colonne, (u) vitesse de la phase mobile, (T) température de la colonne et (b)
rapport de phase. Les réglages du chromatographe permettent d’agir sur T et sur u, donc sur

I’efficacité et sur les facteurs de rétention.
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Chromatograrormes

maE)aan TR

Figure 4 : Schéma simplifié du chromatographe en phase gazeuse

Les conditions opératoires :

10 mg d’huile essentielle Sont dissous dans 5 ml d’éther diéthylique. L’analyse de 1’huile est
réalisée au moyen d’un systtme HP GC 6890 Agilent Technologies avec un détecteur a
ionisation de flamme (FID), utilisant une colonne capillaire revétue de 5% de phényl méthyl
siloxane (30 m x 0.25 mm x 0.25 um d’épaisseur Agilent Technologies, Hewlett-Packard, CA,
(Etats-Unis). Le programme de température est le suivant : 40 ° C pendant 1 min, puis augmenté
dans une premiere rampe & 200 ° C a6 ° C / min, suivi d'une seconde rampe 8280°Ca30°C/
min, et finalement maintenu a 280 ° C pendant 2 minutes. L’injection est réalisée en mode sans
division & 280 ° C; le volume injecté est de 1 pL d’huile diluée (10 mg d'huile / 5 mL d'éther
diéthyligue). La température du détecteur est fixée a 300°C; Le gaz porteur était de I'hélium a 1
mL/min.

La composition (%) de I’huile essentielle est calculée par intégration électronique des aires des
pics FID. Pour chacun des composants, les indices de rétention sont calculés a partir des temps

de rétention d’une gamme d’étalon d’alcanes.

II1.3.2.2. Analyse des huiles essentielles par la chromatographie en phase gazeuse couplée a

la spectrométrie en masse CG/SM

Le couplage chromatographie en phase gazeuse —spectrométric de masse est aujourd’hui une
technique parmi les plus utilisées de la chimie analytique. L association des deux techniques fournit

un instrument d’analyse particuliérement performant.

e Principe CG/SM :
Le but de combiner entre la chromatographie en phase gazeuse et la spectrométrie de masse
CG-SM, apres séparation chromatographique, est d’ajouter a la chromatographie une deuxiéme

dimension analytique (Audigie et al, 1995).
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Le principe consiste a transférer les composés séparés par la chromatographie en phase gazeuse

par la phase mobile (le gaz vecteur) dans le spectrometre de masse au niveau duquel, ils vont étre
fragmentés en ions de masse variables dont la séparation sera en fonction de leur masse.
L’indentification est ensuite réalisée par comparaison des indices de rétention (Ir) et des données
spectrales (spectre de masse) des constituants individualisée avec les caractéristiques de
référence contenus dans des bibliotheques de spectres (De Maack et Sablier, 1994).
Les conditions opératoires :
10 mg d’huile essentielle ont été dissous dans 5 ml d’éther diéthylique. La CG / MS est réalisée
avec un systeme CG Agilent HP 6890 couplé a un détecteur sélectif de masse réseau HP 5973
Agilent actionné par le logiciel HP Enhanced ChemStation. Les conditions analytiques sont
fixées comme suit : Colonne capillaire Agilent HP-5MS (30 m x 0,25 mm, df = 0,25 pm),
injecteur split-splitless a 250 ° C (mode sans division), programme de température : de 40-250°C
a 6°C/min, phase mobile: le gaz porteur est de I’hélium a 1 ml/ min. Les spectres de masse sont
enregistrés en mode EI (70 eV), gamme de masse scannée : de 35 a 500 amu. Les températures
de source et de quadripdle ont été fixées a 230 ° C et 150 ° C, respectivement.
L’identification des composants est basée sur la comparaison des temps de rétention de chaque
composant, leurs spectres de masse et leurs Kl (indice de Kovats) avec ceux de substances pures
enregistrées dans la littérature, notamment dans les bases de données Wiley 275 et NIST
(National Institute of Standards and Technologies) et ceux décrits par Adams, (2001) (Adams,
2001). Egalement, la base de données élaborée par le laboratoire & partir de substances pures et
composants d’huiles essentielles connues a été utilisée.

Les indices de rétention (RI) sont calculés au moyen d’un mélange d’homologues n-alcanes (C7-
C30) analysés dans les mémes conditions chromatographiques que pour I’analyse des huiles
essentielles [Joulain et Konig (1999).

II1.4. Activités biologiques

II1.4.1. L activité antioxydante

I11.4.1.1. Piégeage du radical libre DPPH (2,2-diphényl-1-picrylhydrazyl) :
Principe

Le DPPH est un radical libre stable violet en solution, il présente une absorbance
caractéristique dans un intervalle compris entre 512 et 517 nm, cette couleur disparait
rapidement lorsque le DPPH est réduit en diphényle picryl hydrazine par un compose a propriéte

antiradicalaire, entrainant ainsi une décoloration. L’intensité de la couleur est proportionnelle a
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la capacité des antioxydants présents dans le milieu a donner des protons (Sanchez-Moreno,
2002).

On peut résumer la réaction sous la forme de 1’équation ci-dessous:
DPPH + (AH), —» DPPH-H+ (A"),

Ou: (AH) représente un composé capable de céder un hydrogéne au radical DPPH (violet) pour

le transformer en diphényle picryl hydrazine (jaune) (Brand-Williams et al, 1995).
Mode opératoire:

Iml de solution méthanolique de DPPH (8%) est ajouté a 1ml de la solution d’extraits, le
mélange est vigoureusement agité, puis les tubes sont incubés a température ambiante et a
I’obscurité pendant 30 minutes. Le blanc est représenté par le méthanol, le témoin négatif est
composé de 1 ml de la solution méthanolique de DPPH et 1 ml de méthanol. Le témoin positif

est représenté par une solution méthanolique d'un antioxydant standard: le BHA.

La longueur d'onde d'absorption maximale est préalablement déterminée. Toutes les lectures sont

effectuées a 515 nm. L’activité antiradicalaire est estimée selon 1’équation suivante :
% Activité antiradicalaire = (ADs controle - ADS ¢chantilion / ADS controle) X 100
Les résultats sont la moyenne de deux mesures séparées + écart type.

La Clso est déterminée pour chaque extrait, elle est définie comme étant la concentration qui
donne la diminution de la plus basse rapportée pour donner une inhibition compléte des bactéries

testées apres 48 heures d'incubation (Wan et al, 1998 ; Canillac et Mourey, 2001).

I1.4.2. L’activité antibactérienne

II1.4.2.1.Culture des bactéries

On utilise habituellement pour cultiver les bactéries des milieux complexes a base d’extraits ou
d’hydrolysats enzymatiques de viandes. Ces milieux peuvent étre liquides (bouillons) ou solides.
La solidification des milieux et obtenue par 1’addition de I’agar, un extrait d’algues qui a la
propriété de fondre a 1’ébullition et se solidifier & des tempeératures inférieures & 40°C. En milieu
liquide, les bactéries se dispersent librement et leur multiplication se traduit par un trouble, le
plus souvent homogéne. Sur un milieu solide, lorsque la quantité de bacteéries est faible, chaque

bactérie va pouvoir se multiplier sur place jusqu’a former un amas de bactéries visible a 1’ceil nu,
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que 1’on appelle colonie (si la densité bactérienne est trop ¢levée dans 1’échantillon ensemencé,

les colonies sont confluentes et forment une nappe) (Labiod, 2016).
II1.4.2.2.Détermination de I’activité antibactérienne

Le test de susceptibilité des huiles essentielles de Salvia officinalis est effectué selon deux
méthodes différentes : la méthodes de diffusion sur disque en milieu de Mueller-Hinton comme
un test préliminaire et qui permet la mise en évidence de I’activité antibactérienne et la méthode
des microdilutions qui a pour but de déterminer la concentration minimale inhibitrice (CMI) a

partir d’une gamme de concentration dans des milieux de culture convenable.

- Milieu de culture

Gélose nutritif (GN) : milieu d’isolement et de conservation non sélectif.

Gélose Mueller-Hinton : milieu pour 1’étude de la sensibilité des bactéries, en milieu solide, vis-

a-vis de I’antibiotique, des huiles essentielles.
Bouillon Mueller-Hinton : milieu pour 1’étude de la concentration minimale inhibitrice (CMI).
- L’antibiotique

L’antibiotique utilisé¢ dans notre étude est I’Amoxicilline a une charge de 25 pg/disque. Notre
choix s’est porté sur I’Amoxicilline vu qu’il possede un large spectre d’action, permettant ainsi
de déterminer la sensibilité de toute la gamme de bactéries étudiées vis-a-vis de cet antibiotique.
Ce dernier est sélectionné selon la recommandation du comité de 1’antibiogramme de la société

frangaise de microbiologie.

- Conservation des souches

Les souches bactériennes sont entretenues par repiquages dur GN. Incubées pendant 24 h a 37

°C, elles sont conservées a 5 °C dans des tubes contenants de la gélose nutritive incliné.

- Préparation des disques
Les disques sont préparés a partir de papier Wattman, avec un diamétre de 6 mm. Ensuite, ils
sont mis dans un tube a essai et stérilisés a 'autoclave et conserver jusqu'a ’utilisation.

- Préparation de ’inoculum

Les souches bactériennes sont enrichies sur un tube contenant 9 ml de MHB, puis incubées a 37
°C pendant 18-24 heures.
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A T’aide d’une anse de platine, on ensemence une goutte de la culture sur une boite de pétri

contenant de la GN, elle sera par la suite incubée a 37 °C pendant 18-24 h.
A partir de ces cultures pures, la suspension bactérienne (1’inoculum) est préparée :

e A l’aide d’une anse de platine on racle 3 a 5 colonies bien isolées et parfaitement
identiques.

e On décharge I’anse dans 10 ml d’éau physiologique stérile a 0.9 % NaCl.

e Aprés homogénéisation de la suspension bactérienne a 1’aide d’un vortex, la
standardisation de la densité optique a 0.5 Mc Farland est réalisée par spectrophotometre
réglé sur une longueur d’onde de 625 nm. La densité obtenue doit étre comprise entre
0.08 et 0.1 ce qui correspond a une concentration de 10’ & 108 UFC/ml selon Mc

Farland.
II1.4.2.2.1 Evaluation de ’activité antibactérienne par la méthode de diffusion sur disques :

- L’aromatogramme

L'aromatogramme est une méthode inspirée de l'antibiogramme, il permet de déterminer
I'activité inhibitrice de I’huile essentielle par mesure du diamétre d'inhibition, autour d'un disque

imprégné de celle-ci, ou d’un produit a base d’huile essentielle (Vincent, 1991).

e Principe

Le principe de la méthode repose sur la diffusion du composeé a effet antibactérien en milieu
solide dans une boite de pétri, aprés un certain temps de contact entre le produit et le
microorganisme cible. L’activité antibactérienne sur la cible est appréciée par la mesure de la
zone d’inhibition et en fonction du diamétre d’inhibition (Cavallo, 2007).

e Mode opératoire

Les extraits méthanoliques de la plante sont solubilises dans le méme solvant (Méthanol) a
une concentration finale de 30 mg/ml. 15 ml de gélose Mueller Hinton en surfusion sont coulés
dans les boites de Pétri, apres refroidissement et solidification sur la paillasse 100 ul de chaque
suspension bactérienne de concentration d’environ 108 CFU/mI préparée a partir de culture
jeune sont étalés a la surface du milieu gélose a I’aide d’un rateau. Puis avec une pince stérile,
des disques de 6mm environ sont prélevés puis imprégnés avec 10ul de I’huile essentielle pure

et 10 pl de I’extrait en solution (30mg/ml), et sont ensuite déposés sur la gélose (Murray et al,
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1995 ; Gulluce et al, 2006). Les boites sont fermées avec du parafilm et conservées a 4°C
pendant 2h (Karaman et al, 2001). Elles sont mises a 1’étuve a température de 37°C pendant 24
h. Dans les boites de contrdle négatif, les disques sont trempés dans le méthanol. Chaque essai
est réalise en triplicates (Murray et al, 1995 ; Gulluce et al, 2006).

e Lecture

La lecture se fait par la mesure du diamétre de la zone d’inhibition autour de chaque disque,
a I’aide d’une régle en mesurant la moyenne de deux diamétres perpendiculaires passant par le

milieu du disque. Trois répétitions ont été effectuées pour chaque souche.

Disque de papier ‘ B
imbibé d'huile Tapis bactérien
essentielle
> ——
Incubation a 37°C
= pendant 24 heures
bactérien : '
‘e »'
Boite d? Pétri Dissaita
Eyec B Jinhibition
nutritrve

Figure 5: Principe de la méthode de diffusion par disque (Ganou, 1993)

II1.4.2.2.2.Evaluation de I’activité antibactérienne par la méthode de micro-dilution en

milieu liquide (CMI)
e Principe

La méthode de microdilution est une méthode quantitative qui permet de déterminer la
concentration inhibitrice minimale (CMI). La méthode étudiée et celle de Koneman et al. (1997)
et rapportée par Oke et al., 2009 avec quelques modifications. La CMI est étudiée seulement
pour les microorganismes sensibles aux extraits.

e Mise en ceuvre pratique

Une solution-mére de chaque extrait est préparée. Les HE sont solubilisés dans le DMSO a
10% et les extraits méthanoliques sont solubilisés dans le méthanol. Une série de dilutions de
raison géométrique 2 est réalisée extemporanément dans le bouillon Mueller Hinton a partir de la

solution mére de fagon a avoir une gamme de concentration de 50 a 0,4 pl/ml.
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La CMI est effectuée selon la méthode de microdilution dans des plaques de 96 puits. Chaque
puits est inoculé avec 95 ul de BMH, 100 pl de I’HE ou de I’extrait (en solution dans le DMSO)
et 5 ul de suspension bactérienne contenant 108 CFU/mI ajustée a 5.0 Mc Farland, le Volume
final dans chaque puits est donc 200 pl. Le contrdle positif est préparé de 195ul MHB et 5 pl
d’inoculum. Quant au négatif il est préparé de 100 pl de I’'HE ou de I’extrait en solution et 100 pl
BMH sans inoculum.

Les microplaques sont ensuite recouvertes de para-film et incubées a 37°C pendant 24h. Pour la
détermination des concentrations minimales bactéricides (CMB), 10 ul sont prélevés des puits
dont aucun changement de couleur n’est observé, ces 10 pl sont ensemencés sur milieu gélosé et
incubés a 37°C pendant 24h.

e Expression des résultats

Pour visualiser la croissance bactérienne un indicateur coloré est utilisé : Nitro Blue Tetrazolium
(NBT, Sigma Aldrich) a une concentration de 2mg/ml (la NBT est diluée dans de 1’eau distillée).
A la lecture, ’obtention d’une couleur bleue indique une multiplication bactérienne. La
persistance de la couleur jaune initiale signifie 1’absence de croissance des germes. La CMI est
¢égale alors a la plus petite concentration qui n’a pas montré un changement de couleur (Peskin

et Winterbourn, 2000 ; Sharma et al, 2012).
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I1. Les Travaux antérieures sur la sauge
I1.1. Introduction

De nombreuses études ont éeté realisées sur la sauge non seulement a des fins
pharmacologiques mais aussi pour une meilleure connaissance de la composition chimique
des huiles essentielles pour la classification des différents chémotypes. Nous nous limitons
aux études les plus récentes.

I1.2. Métabolites secondaires

Une étude sur les métabolites secondaires chez S. officinalis montre la présence des huiles
essentielles (1-2.5%), tannins (2-6%), flavonoides (1-3%), diterpénes, triterpénes et des
hétérosides phénoliques (Wichtl et Anton, 2003). Cette plante a une activité anti-cancer
(Bruno et al, 2013).

Tableau III: Les principaux métabolites secondaires isolés de 1’espéce S. officinalis

Métabolites secondaires Références
acycliques Myrcéne
Monoterpenes - —
monocycliques Cinéole
a-Pinéne
B-Pinéne
Camphene
Terpenoides bicycliques Thujene (Balouiri,
Camphre 2011)
Bornéol
Acétate de bornyl
monocycliques Humuléne
Sesquiterpénes _
bicycliques Caryophyléne
Bicycliques Manool
. . [Djarmati et
Acide carnosique al, 1992]

Acide 12-méthoxy-carnosique

12-méthoxycarnosol

Diterpenes Trieveli
ricycliques Galdosol .
(Miura et al,
Rosmanol 2002)
—
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Atuntzensine
Acide rosmarinique (OLIVEIRA
et al, 2013)
Acide 4-hydroxybenzouique (Wanget al,
2000)
Polyphénols Acide caféique (2\6\6%319& al,
Acide férulique (Cuvelier et
al, 1996)
Acide salvianolique L (Lu et al,
2001)
6-férulolyl- a-glucose (Wang et
al,1998)
6-hydroxy-6-méthoxy-7- (Masterova
Flavonoides glucosides | glucosylapigénine et al, 1998)
Flavonoides 6-hydroxy-7-glucosyl lutéoline (Cuvelier et
al, 1996)
Flavonoides aglycones | 5,4’-dihydroxy-7-méthoxyflavone (Cuvelier et
al, 1996)

I1.3. Composition chimique

La recherche bibliographique exhaustive sur la composition chimique de [’huile
essentielle de S. officinalis a montré que cette espece a fait I’objet de nombreuses études. La
figure 2 ci-dessous regroupe les principaux travaux réalisés autour des 10 pays comme

I’ Algérie, Maroc, Mexique, Albanie, Roumanie....

Biplot (axes Fl et F2 : 56,44 %)

Camphre

Acétate de bormyle

( '.un;wénc
oumanie

<
a-Pinéne

Albanie
Oxyde de manoyle

Egypte

4 llnu-ur}t'\' >
Californi®

s v iexique &
1.8-( mcn}c w _?lllll\ll.'

a-Thujone Algéne //
Virdiflorolg

| 4 39 %)

Y

]

Muaroc
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caryophyliéne
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Figure 6 : Analyse en composants principaux de I’huile essentielle de S. officinalis.
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D’apres la figure 2, on remarque que chaque région est spécifiee par un chemotype.
L’analyse, en composantes principales de I’huile essentielle de S. officinalis, montre que le
bip lot de cette analyse statistique est inférieur & 80% cela signifie que la composition
chimique de ces huiles est divergente a travers les 10 pays. En générale, les huiles essentielles
de la Pologne (Zawislak, 2014) et du Maroc (EL IDRISSI et AMECHROUQ, 2014) sont
caractérisées par le boréal et le trans-caryophylléne, celle d’Albanie (Tosun et al, 2014) et la
Roumanie (Rus et al, 2015) par I’acétate de bornyle, camphéne et 1’alpa-pinéne. Cependant,
I’huile essentielle du Brésil (Porte et al, 2013), I’Egypte (Said-Al Ahl et al, 2015) et la
Californie (Craft et al, 2017) sont caractérisées par le camphre, oxyde de manoyle et f-
thujone, quant a celles du Mexique (Craft et al, 2017), de la Tunisie (Khedher et al, 2017) et

celle de I’ Algérie ont trouvé le 1.8 cinéol, alpha-thujone et le viridilflorol comme composants

majoritaires (Lakhal et al, 2013).

» Autres travaux sur la composition chimique de I’huile essentielle de Salvia
Officinalis

Tableau 1V: Comparaison de la composition de I’huile essentielle de Salvia officinalis de
différents pays

Composé S. Officinalis S. Officinalis | S. Officinalis | S.Officinalis | S. Officinalis | S. Officinalis
Commercial (. de Serbie de Portugal de de de
Lawrence, (Santos- (Couladis, | Monténégro Bulgarie I’Italie
1971; Gomes, 2001) 2002) (Santos- | (Tsankova, (Pace,
Lawrence, Gomes, 1994) 1995)
1991) 2001)
a-Pinéne 15-4,0 3,02 4,22 4,58 5,10 1,21
Campheéne 3,2-6,7 5,28 2,52 3,47 3,60 0,85
B-Pinéne 05-14 0,52 2,22 1,34 2,20 7,22
Myrcéne 06-11 0,75 0,92 0,36 0,90 0,75
Limonene 1,3-25 - 1,59 - Tr 0,67
1,8-cinéole 8,0-12,0 6,35 6,47 12 12,50 7,73
p-cymene 02-11 1,89 0,11 0,58 0,70 0,51
o-Thujéne 19,9-37,2 19,90 25,50 8,47 29,40 39,32
B-Thujene 35-14.2 3,79 3,89 1,33 17,40 3,07
Camphre 12,30 - 27,70 24,80 19,51 7,62 11,70 2,12
Acétate de 09-35 4,91 1,15 2,23 - 0,28
bronyle
Terpinen-4-ol 02-4/4 0,46 0,23 0,33 0,30 0,39
- 2,8-6,0 Tr 3,17 Tr 1,10 9,05
Caryophylléne
o- - Tr - Tr - -
Caryophylléne
—
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o-Humuléne 0,3-6,9 3,97 7,46 5,94 2,9 12,42
Bornéol 1,9-53 5,40 0,06 8,50 1,60 0,67
Epimanool - - - - - -

D’apres cette étude bibliographique, on remarque que I’huile essentielle de S. officinalis est
tres riche en monoterpenes, le composé majoritaire de 1’huile essentielle extraite est : a-
thujéne pour la sauge d’Italie (39.32%), de Bulgarie (29.40%) et celle du Portugal (25.5%).

En Serbie le principal composé est le camphre (24.8%), au Monténégro c’est le 1,8-cinéol
(12%) et a Tizi-Ouzou (Algérie) c’est ’azuléne (30.6%).

Cette variation peut étre due & de nombreux facteurs, tel que 1’origine botanique,

I’origine géographique.....

I1.4. Activité biologique de Salvia officinalis :

Salvia officinalis a toujours été considérée comme une plante magique qui sauve des vies
humaines (Khenfer et Medjonel, 2014), au cours des derniéres années de nombreuses études
ont été menées sur son utilisation traditionnelle afin de trouver des nouveaux effets
biologiques. Ces études ont révélé un large éventail d’activité pharmacologiques y compris :
des activités antinociceptifs, antimutagenes, antidemence, hypolipéinants, antimicrobiennes,
carminatifs mucolytiques (Longe, 2005; Albano et Miguel, 2011), antispasmodiques,
astringentes, stomachiques, antioxydants (lliora et al, 2007), calmantes céphaliques,
fébrifuge, dans les troubles mentaux et nerveux (Khenfer et Medjonel, 2014), fongistatiques,
hypoglycémiques (Esam et al, 2010). Cette espéce présente plusieurs autres activités
biologiques dont une activité antidiabétique, anticancéreuse, antiinflammatoire, antivirale.
Elle a également des effets sur les problémes cardiovasculaires (Hammoudi, 2015). La sauge
pallie des troubles de la ménopause comme les bouffées de chaleur et les vertiges (Annie,
2001), il y a des produits disponibles sur le marché pour la ménopause qui contient la sauge
comme Phytorigin®, Vitaflor®, Ergyflvone®...etc (Chlog, 2014).

Les huiles essentielles de Salvia ont été utilisées dans le traitement d’un large éventail
de maladies comme celles du systéme nerveux, de la circulation cardiaque et sanguine, du
systeme digestif, des maladies métaboliques et endocriniennes [Mohsen et al, 2014]. Aussi
des essais cliniques modernes ont montrés que I’huile essentielle de sauge peut améliorer la

mémoire, et s’est révélée prometteuse dans le traitement de la maladie d’Alzheimer. L’extrait
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de feuilles inhibe également I’activité de la lipase pancréatique et supprime les triglycérides
sériques (Esam et al, 2010).

Les études phytochimiques de la sauge officinale ont révélé la présence d’un grand
nombre de composés bioactifs (Sura et al, 2016), tels que les huiles essentielles (thuyone,
camphre...), tanins, flavonoides (Zerrouki, 2017), diterpénes, triterpenes et hétérosides
phénoliques (Pauline, 2011).

I1.4.1. Activité hypoglycémiante

Une étude a évalué I’effet de 1’extrait méthanolique de S. officinalis sur un modele murin
d’obésité, état inflammatoire et insulino-résistance (Ben Kheder et al, 2018). Les souris ont
été traitées pendant cing semaines avec 100 mg ou 400 mg/kg par jour d’extrait de sauge, ou
de 3 mg/kg/j de rosiglitazone (antidiabétique oral, appartenant a la famille des
thiazolidinediones), utilisé comme témoin positif. Enfin, une derniére partie des souris a regu
une solution contréle composée d’eau a 10 mL/kg/j. Au bout de 14 jours de traitement, la
glycémie et la concentration plasmatique sérique, trente minutes post-prandiale, ont
significativement diminué dans le groupe des souris traitées par les extraits de sauge et dans le
groupe témoin positif par rapport au groupe de souris traitées avec la solution contréle. I
semblerait que la sauge sensibilise les tissus a I’insuline. Les meilleurs résultats ont été
obtenus avec le plus faible dosage de 100 mg/kg/j (Ben Kheder et al, 2018).

Sur des patients diabétiques type 2, 150 mg, trois fois par jour, d’extrait de sauge sous forme
de comprimé, permet une diminution significative de la glycémie postprandiale par rapport a
un placebo. Ces résultats sont obtenus a partir de la douziéme semaine de traitement
(Behradmanesh et al, 2013).

La sauge, en plus d’un traitement a base de metformine et d’atorvastatine, permet de baisser
plus considérablement et plus rapidement la glycémie post-prandiale, mais également
I’HbAlc, le cholestérol total, les triglycérides et le LDL, a I’opposé, le cholestérol HDL est
augmenté (Baricevic et al, 2001).

Un autre essai randomise en double aveugle sur une durée de deux mois, chez des
patients présentant une hyperlipidémie, a démontré une diminution de la cholestérolémie, de
la concentration sérique des triglycérides et LDL et une augmentation de la concentration
sérique en HDL, ceci avec un extrait de feuilles a la dose de 500 mg trois fois par jour
(Kianbakht et al, 2011).
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I1.4.2. Activité oestrogénique

Une étude a été menée sur un groupe de patientes ménopausées depuis au moins douze
mois et présentant au moins cing bouffées de chaleur par jour. Pendant huit semaines, elles
ont pris un comprimé de feuilles fraiches de feuilles de Salvia officinalis. Dés la premiére
semaine de traitement, le nombre moyen de bouffées de chaleur a diminué avec une
amélioration au fil du temps (Bommer et al, 2011).

I1.4.3. Activité anti-tumorale

Des extraits de sauge ont déemontré des effets pro-apoptotiques et inhibiteur de
croissance sur des lignées de cellules de cancer du sein MCF-7, d'adénocarcinome du cervix
HelLa, de cancer colorectal HCT116, de carcinome du poumon A549 et de mélanome A375,
M14, 12058. L’extrait de Salvia officinalis posséde des effets cytotoxiques par stimulation et
augmentation de la libération de TNF-alpha et oxyde nitrique par les macrophages. Isolés, le
caryophyllene et alpha-humuléne, inhibent la croissance des cellules cancéreuses MCF-7 et
HCT116. L’acide ursolique inhibe l'angiogenése et 1’invasion des cellules mélanocytes.
L’acide rosmarinique empéche la formation de tumeurs de 1’épiderme induites sur des
modeles murins (Ghorbani et Esmaeilizadeh, 2011). L’huile essentielle de Salvia officinalis
inhibe la mutagenese induite par les UV chez Escherichia coli et Saccharomyces cerevisiae
(Vukovié¢-Gaci€ et al, 2006).

L’extrait méthanolique, contenant principalement des acides phénoliques, présente une
activité protectrice contre le stress oxydatif et la génotoxicité induit par le cyclophosphamide
chez le rat (Ersilia et al, 2018).

I1.4.4. Activités anti-inflammatoire et antalgiques

Un essai randomisé en double aveugle, a montré qu’un collutoire dosé¢ a 15% en
extrait fluide de Salvia officinalis permet de soulager les symptdmes de la pharyngite en 2
heures apres son administration, par rapport & un placebo. Il ne présente que trés peu d’effets
indésirables, sécheresse du pharynx et moyennes sensations de brdlures (Hubbert et al,
2006).

En usage local, différents extraits ont été testés afin d’évaluer les mémes propriétés. Il semble
que I’extrait chloroformique soit le plus efficace pour diminuer un cedéme sur des modeles
murins. Le composé principal de cet extrait est 1’acide ursolique, testé seul, ce principe actif
présente une activité anti-inflammatoire deux fois plus forte que l'indométacine, un AINS

utilisé comme référence dans cette étude (Baricevic et al, 2001).
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Des souris traitées par un extrait hydro-alcoolique de feuilles de Salvia officinalis, ont
été exposées a différents agents chimiques afin d’induire une réaction inflammatoire. L’ extrait
hydroalcoolique de Salvia officinalis, & des posologies comprises entre 10 et 30 mg/kg par
voie orale, permet de réduire significativement les phénomeénes de nociception induit par le
glutamate. L'eedéme a été réduit quel que soit la dose utilisée per os, entre 3 et 100 mg/kg.
Seule la dose de 100 mg/kg a permis de contrbler les réponses au cinnamaldehyde et a la
capsaicine.

L’extrait de sauge aurait donc une action inhibitrice ou au moins modulatrice de I’activation
des nocicepteurs au glutamate. Le taux de leucocytes a été augmenté avec de ’acide acétique
et un cedéme des pattes a été induit par du glutamate, de cinnamaldéhyde et de la capsaicine
(Rodrigues et al, 2012).

I1.4.5. Activité antimicrobienne

L’huile essentielle de sauge inhibe la croissance de certaines bactéries a gram®:
Staphylococcus aureus, Micrococcus luteus, Bacillus subtilis et Bacillus cereus. Ces résultats
sont d’autant plus intéressants, que certaines de ces souches peuvent étre pathogénes chez
I’homme et présentent des résistances aux antibiotiques classiques (Ben Kheder et al, 2017).

Les acides oléaniques et ursoliques, testés séparément, permettent d’inhiber la
croissance de certaines bactéries multi-résistantes comme Streptococcus pneumonia résistant
a la pénicilline, les enterococci résistants a la vancomycine et Streptococcus aureus résistant a
la méthicilline (Ghorbani et Esmaeilizadeh, 2011).

I1.4.6. Activité antiparasitaire

L’huile essentielle de sauge en fumigation présente une activité sur le troisieme stade
larvaire de Spodoptera littoralis. Cette activité pourrait tre due aux monoterpénes présents
dans I’huile, qui inhibent l'acétylcholinestérase, enzyme tres importante dans le systéme

nerveux central de ces insectes (Ben Kheder et al, 2017).

I1.4.7. Fonctions cognitives

Dans un essai en double aveugle contre un placebo, I’extrait de Salvia officinalis permet une
amélioration des fonctions cognitives avec une diminution de 1’agitation chez des patients
présentant une maladie d’Alzheimer d’intensit¢ moyenne. L’étude a été réalisée avec 60

gouttes par jour d’extrait alcoolique sur une période de 4 mois (Akhondzadeh et al, 2013).
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Conclusion générale

Le présent travail est consacré a I’extraction et la récupération de I’huile essentielle de Salvia
officinalis, et 1’étude de I’activité biologique (notamment I’activité anti-microbienne et

antioxydante) de I’HE extraite. Selon la littérature, nous concluons ce qui suit :

Une étude sur les métabolites secondaires chez Salvia officinalis montre la présence des huiles
essentielles (1-2.5%), des tannins (2-6%), des flavonoides (1-3%), des diterpénes, des
triterpénes et des hétérosides phénoliques. L huile essentielle de S. officinalis est trés riche en
monoterpénes, dont le composé majoritaire est 1’a-thujéne dans I’HE d’ltalie avec une
teneur de (39.32%), en Bulgarie (29.40%), au Portugal (25.5%). En Serbie, c’est le
camphre (24.8%), au Monténégro c’est le 1,8-cinéol (12%) et a Tizi-Ouzou (Algérie) c’est
’azuléne (30.6%). Chaque région est spécifiée par un chémotype et cette variation peut étre
due a de nombreux facteurs, telle que 1’origine botanique, I’origine géographique...

Des ¢études sur I’activité biologique de la sauge trouvent des nouveaux effets biologiques tels
que l’activité  hypoglycémiante, oestrogénique, anti-tumorale, anti-inflammatoire et
antalgiques, antimicrobienne, antiparasitaire...

L’ensemble de ces résultats obtenus constitue une premicre étape dans la recherche des
substances de source naturelle biologiquement active, tout en prenant en compte I’impact de
I’environnement local lors de leur application. Cependant, des recherches supplémentaires
sont nécessaires pour ¢valuer 1’efficacité de ces huiles notamment:

- Etudier d autres méthodes d’extraction et leurs influences sur le rendement et la composition
chimique des huiles essentielles.

- Séparer et isoler des différents constituants des huiles essentielles afin de connaitre les
molécules responsables des propriétés biologiques.

- Faire une étude approfondie et complémentaires in vivo de I’activité antimicrobienne et
antioxydante des huiles essentielles en générale et des composants en particuliers.

- Etude de I’efficacité des huiles essentielles dans le domaine agroalimentaire comme agents

antimicrobiens ou antioxydants naturels dans la sécurité alimentaire.
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