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Résumé  

L’objectif de cette étude est d’évaluer d’une part, les modifications induites par une intoxication 

par l'oxytétracycline (OTC)  selon deux approches expérimentales : neurocomportementales et  

biochimiques chez des jeune rats wistar, d’autre part, l’efficacité de l’huile essentielle de  

cannelle (Cinnamomum cassia) (HEC) à rétablir ou non les effets néfastes de l’antibiotique 

étudié. 

L’extraction de l’HEC de Cinnamomum cassia  par hydrodistillation nous a permis d’obtenir 

une HEC avec un rendement de 0,97% 

Nos résultats ont démontré que l'intoxication par l'OTC chez les jeunes rats Wistar entraînait 

une diminution significative du poids corporel par rapport aux rats témoins. De plus, étude 

expérimental a révélé une   augmentation  marquée des poids des reins ,et une baisse du poids  

de foie et du cerveau , ce qui indique une perturbation fonctionnelle. 

 Sur le plan comportemental, les rats intoxiqués ont présenté des symptômes tels que l'anxiété, 

la dépression, des troubles de l'activité locomotrice et une altération de la mémoire. 

Par ailleurs, l'intoxication à l'OTC a entraîné des perturbations au niveau des paramètres 

biochimiques. On a observé une augmentation des concentrations des biomarqueurs hépatiques, 

tels que les enzymes TGO et TGP, ainsi que la bilirubine, au niveau  sanguin, cette perturbation 

indique une altération du fonctionnement hépatique. De même, le bilan protéique a constaté 

une augmentation des niveaux d'urée et de créatinine, qui révèle une fonction rénale altérée. De 

plus, le dosage de bilan a révélé une augmentation des triglycérides et du cholestérol total, 

suggérant une perturbation du métabolisme lipidique. 

Cependant, l'administration de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia à une dose de 0,1 

ml/kg pendant une durée de 14 jours aux rats préalablement intoxiqués à l'OTC. En effet, le 

traitement avec l'huile essentielle a permis de restaurer le poids corporel des rats intoxiqués 

ainsi que les poids des organes étudiés, de plus, une amélioration significative remarquée des 

comportements des rats, avec une diminution de l'anxiété, de la dépression et une amélioration 

de l'activité locomotrice et de la mémoire. 

Au niveau biochimique, l'administration de l'huile essentielle a régulé les paramètres 

hépatiques, ramenant leurs niveaux à des valeurs proches de celles des rats témoins. De même, 

les marqueurs rénaux ont été normalisés après le traitement avec l'huile essentielle. De plus, on 

a observé une régulation des niveaux de triglycérides et de cholestérol total, indiquant une 

amélioration du métabolisme lipidique. 

Les résultats obtenus mettent en évidence les propriétés bénéfiques de la Cinnamomum cassia 

en atténuant les effets indésirables de l'oxytétracycline chez les jeunes rats Wistar, ce qui 

contribue à réduire la toxicité induite par ce médicament. 

Mots clés : l'oxytétracycline, Cinnamomum cassia,  les rats wistar ,  Rein , Foie ,Cerveau, 

sanguin  
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Abstract 

The objective of this study is to evaluate, on one hand, the modifications induced by 

oxytetracycline (OTC) intoxication using two experimental approaches: neurobehavioral and 

biochemical, in young Wistar rats, and on the other hand, the effectiveness of cinnamon 

essential oil (Cinnamomum cassia) (CEO) in restoring or mitigating the adverse effects of the 

antibiotic under study. 

The extraction of CEO from Cinnamomum cassia through hydrodistillation yielded an oil with 

a yield of 0.97%. 

Our results demonstrated that OTC intoxication in young Wistar rats resulted in a significant 

decrease in body weight compared to control rats. Additionally, the experimental study revealed 

a marked increase in kidney weights and a decrease in liver and brain weights, indicating 

functional disruption. 

Behaviorally, intoxicated rats exhibited symptoms such as anxiety, depression, locomotor 

activity disturbances, and memory impairment. 

Furthermore, OTC intoxication led to disruptions in biochemical parameters. Increased 

concentrations of hepatic biomarkers, such as AST and ALT enzymes, as well as bilirubin, were 

observed in the blood, indicating impaired liver function. Similarly, the protein profile showed 

elevated levels of urea and creatinine, indicating impaired renal function. Additionally, the lipid 

profile analysis revealed increased levels of triglycerides and total cholesterol, suggesting 

disturbances in lipid metabolism. 

However, the administration of Cinnamomum cassia essential oil at a dose of 0.1 ml/kg for a 

duration of 14 days to rats previously intoxicated with OTC showed promising results. Indeed, 

treatment with the essential oil restored the body weight of intoxicated rats as well as the 

weights of the organs studied. Moreover, a significant improvement was observed in the 

behaviors of the rats, with a decrease in anxiety, depression, and improvement in locomotor 

activity and memory. 

Biochemically, administration of the essential oil regulated hepatic parameters, bringing their 

levels close to those of control rats. Likewise, renal markers were normalized after treatment 

with the essential oil. Furthermore, a regulation of triglyceride and total cholesterol levels was 

observed, indicating an improvement in lipid metabolism. 

The obtained results highlight the beneficial properties of Cinnamomum cassia in attenuating 

the undesirable effects of oxytetracycline in young Wistar rats, thereby contributing to reducing 

the toxicity induced by this medication. 

Keywords: oxytetracycline, Cinnamomum cassia, Wistar rats, Kidney, Liver, Brain, Blood. 
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                                                                                                                    ملخص

التغيرات التي تسببها التسمم بالاوكسيتتراسيكلين وذلك لدى الفئران ويستار من جهه ومن الهدف من هذه الدراسه هو تقييم 

جهه  اخرى تقييم فعاليه الزيت القرفه الاساسي في تخفيف او عدم تخفيف تاثيرات الضاره للمضادات الحيويه المدروسه دليله 

%0.97مكنا من استخلاص الزيت القرفه بنسبه عائد باستخدام نهجين تجريبيين سلوكيين العصبعن طريق التقطير المائي ت  

اظهرت نتائجنا ان التسمم بالاوكسيديت والسكلين لدى الفئران وستار الصغيره يؤدي الى انخفاض ملحوظ في وزن جسمان 

ي وزن مقارنه مع فئران المشاهدهبالاضافه الى ذلك كشفت الدراسه التجريبيه عن زياده ملحوظه في اوزان الكلى وانخفاض ف

الكبد والدماغ مما يشير الى وجود اضطراب وظيفعلى الصعيد السلوكي اظهرت الفئران المتسممه اعراضا مثل القلق 

 والاكتئاب والاضطرابات الحركه وتدهور الذاكر

الكبد علاوه على ذلك تسبب التسمم بالاكسين تروسيكلين في تركيز المؤشرات الكبديه  مما يشير الى اضطرابات في وظيفه   

بالاضافه الى ذلك تم ملاحظه الزياده في اليوريا والكيراتينين مما يكشف عن اضطراب في وظيفه الكلى وعلى ذلك تم ملاحظه 

زياده في مستويات الدهون الثلاثيه والكولسترول الكليمما يشير الى اضطراب في استقلاب الدهون  تم اعطاء زيت القرفه 

واقع تمكن علاج بزيت القرفه الاساسي في استعاده وزن الجسماني للفئران المتسممه مل كغ في ال 0.1الاساسي بجرعه 

يوم لفئران تعرضت مسبقا للتسمم بالاكستتراسكلين بالاضافه الى ذلك لوحد تحسن  14لمده   والاوزان الاعضاء المدروسه

رهملحوظ في سلوك الفئران مع انخفاض في القلق والاكتئاب وتحسن في الحركه والذك  

على الصعيد الكيميائي قام زيت القرفه الاساسي بتنظيم المؤشرات الكبديه مع اعاده مستوياتها الى قيم القريبه من التلك الفئران 

الشاهده وبالمثل تم تحسين مؤشرات الكلويه بعد العلاج بزيت القرفه الاساسي بالاضافه الى ذلك لوحد تنظيم مستويات الدهون 

ل الكلي مما يشير الى تحسن في استقلاب الدهونالثلاثيه والكولسترو              

تسلط نتائجنا المستخلصه الضوء على الخصائص المفيده لزيت القرفه في تخفيف التاثيرات السلبيه للاوكسيتتراسيكلين على 

    اءالفئران الويستار الصغيره مما يساهم على تقليل تسمم الناجم عن الدو

اكسيتتراسكلين : الكلمات المفتاحيه    , القرفه ,                                                      الكلى,الكبد  ,الدماغ   
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INTOX : Intoxiqué intoxiqué traité 

INTOX-TRT : intoxiqué traité 

kg : kilogrammes 

mg :milligrammes  

ml : millilitre 

NH 3 :Ammoniac 

 

NADH : Nicotinamide adénine dinucléotide 

nm : nanomètre 

OTC : oxytetracycline 

OFT: tests l’openfield  

SEM . erreur standard moyenne  

TIM : le temps d'immobilité 

T : Témoin  

TEM-T : Témoin traité 

TGO : La GLUTAMATE-OXALOACETATE-TRANSAMINASE 

TGP : La GLUTAMATE-PYRUVATE TRANSAMINASE 

TG :  Triglycérides 

% : Pour- cent  
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°C : Degré Celsius 
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Introoduction   

L'oxytétracycline (OTC) est un antibiotique de la famille des tétracyclines largement utilisé 

pour traiter les infections bactériennes chez l'homme et les animaux causés par des micro-

organismes sensibles Gram-positifs et Gram-négatifs Nelson (2011). En raison de son efficacité 

antimicrobienne et de son faible coût, il est largement utilisé dans les pays en développement 

pour traiter un large éventail d'infections Mohamed (2015). En Algérie, l'industrie avicole a 

connu un développement important depuis les années 1980 grâce à l'implication de l'Etat, mais 

elle reste en dessous des normes internationales Kaci (2014). Environ 240 millions de poulets 

sont produits chaque année, avec plus de 3 milliards d'œufs de consommation Alloui (2011). 

L'utilisation des avicultures est courante dans le monde entier, notamment en Algérie Hamel 

(2020). Les antibiotiques et les antimicrobiens vétérinaires sont utilisés à des fins 

thérapeutiques, prophylactiques, métaphylactiques et comme additifs alimentaires ou 

promoteurs de croissance Bowater et al., (2009). Cependant, leur mauvaise utilisation par les 

éleveurs, ainsi que le non-respect des délais d'attente après le traitement des animaux, peut 

entraîner la présence de résidus d'antibiotiques dans les aliments d'origine animale Aning  

(2007) . Ces résidus peuvent causer des risques pour la santé humaine, tels que des allergies, 

des cancers, des modifications de la flore intestinale et la résistance bactérienne Emitelli 

(2022). Les doses élevées d'OTC peuvent être toxiques, en règle générale, des doses excessives 

d'OXT se produisent comme nocives car elles peuvent entraîner de nombreux effets 

indésirables, certains d'entre eux pouvant être potentiellement mortels. Saraswat  (1997). 

Les médicaments à base de plantes sont une source importante de nouvelles molécules 

pharmaceutiques utilisées pour traiter des maladies graves. De nombreuses espèces végétales 

contiennent des phytoconstituants tels que les glycosides, les saponines, les flavonoïdes, les 

stéroïdes, les tanins, les alcaloïdes et les terpènes, qui leur confèrent des propriétés 

pharmacologiques. Ces composés naturels ont démontré divers effets thérapeutiques, tels que 

des actions anti-inflammatoires, antioxydantes, antimicrobiennes, anticancéreuses et 

immunomodulatrices. etc.( Batiha et al., 2020). 

Cinnamomum cassia est une herbe médicinale traditionnelle qui a été utilisée pour le traitement 

du diabète, de l'ischémie, des cancers et des maladies inti-iflammatoires Medagama, (2015) ; 

Zaidi et al.,(2015),La cannelle contient des huiles vitales et autres dérivés ; comme le 

cinnamaldéhyde, l'acide cinnamique et le cinnamate qui a un large éventail d'effets biologiques, 
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notamment ;  antioxydant et anti-inflammatoire Rao et Gan, (2014) et anti-tumoral Herdwiani 

et al., (2016)  l’activité antibactérienne Djilaili, (2018) . Des études antérieures ont montré que 

la cannelle et ses huiles vitales ont des propriétés neuroprotectrices contre les maladies 

neurodégénératives troubles comme les maladies d’Alzheimer et de Parkinson Yulug et al., 

(2018). 

En tenant compte de ces informations bibliographiques, notre étude se concentre sur 

l'exploration de l'effet de l'huile essentielle de la plante de cannelle (Cinnamomum cassia) sur 

l'intoxication par l'oxytétracycline chez le jeune rat Wistar. Pour ce faire, nous prévoyons de 

réaliser une série d'expériences qui aborderont les points suivants : 

 La première série d'expériences se concentre sur l'extraction de l'huile essentielle de la 

plante Cinnamomum cassia. 

 La deuxième série d'expériences vise à évaluer les effets toxiques de l'oxytétracycline 

(OTC) chez les jeunes rats Wistar, ainsi qu'à explorer les effets sur la fonction rénale, 

hépatique et lipidique en utilisant des approches biochimiques 

  La troisième série vise à évaluer les effets indésirables d'une intoxication chez de jeunes 

rats Wistar en utilisant des tests neurocomportementaux.  

 la quatrième série d'expériences a pour objectif de tester les effets de l'administration 

intrapéritonéale de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia sur les effets de 

l'oxytétracycline chez de jeunes rats Wistar. 
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I. Antibiotiques  

I.1. Historique  

En 1929, Alexander Fleming fait une découverte fortuite lors de l'examen de cultures de 

(staphylocoques) en boîtes de Petri au St Mary's Hospital de Londres. Il a observé que quelques 

moisissures de Penicillium notatum avaient accidentellement poussé autour des colonies 

bactériennes, et que ces dernières ne se développaient pas dans leur voisinage. Fleming a émis 

l'hypothèse que cette moisissure produisait une substance capable de supprimer la croissance 

des staphylocoques, et il a confirmé cette hypothèse en prouvant que le bouillon filtré de la 

moisissure pouvait reproduire ce phénomène. 

Par la suite, d'autres ont été découverts, notamment les sulfamides en 1935 et de nombreux 

autres à partir de champignons inférieurs et de bactéries telluriques.  

Les tétracyclines ont été découvertes dans les années 1950. ( Soussy et Duval ., 1990; Puyt et 

Guérin-Faublée, 2006). 

I.2 .Définition 

Les susceptibles sont des substances naturelles produites par des micro-organismes tels que des 

bactéries ou des champignons, ou synthétisés chimiquement., qui ont la capacité d'inhiber la 

croissance ou de détruire des bactéries et d'autres micro-organismes à des concentrations très 

faibles. Cette définition de (Waksman ,1944) a été acceptée et reprise par (Puyt et Abaline , 

2004). 

Les antibiotiques (ATB) sont considérés comme étant d'une importance capitale grâce à leur 

efficacité dans la lutte contre les infections bactériennes humaines ou animales, associées 

généralement à une faible résistance. Ils constituent la classe de médicaments la plus utilisée, 

ayant révolutionné le traitement de nombreuses maladies qui étaient auparavant incurables, 

telles que la tuberculose et la brucellose, tout en contribuant significativement au 

développement de l'industrie de l'élevage (Régnier, Martinez  et al., 2008). 

I.3.Types des antibiotiques  

Il existe deux types d'antibiotiques d'origine naturelle ou synthétique  

 Origine naturelle : Environ 10 000 supposés d'origine naturelle ont été répertoriés dans 

le monde, dont 70 % ont révélé des actinomycètes microfilamenteux, avec le genre 
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Streptomyces en tant que producteur majeur d'antibiotiques tels que les tétracyclines et 

les aminoglycosides. Les champignons, notamment Penicillium, Cephalosporium et 

Aspergillus, représentent 20 % de ces pourraient, tandis que les bactéries (non 

actinomycètes), en particulier les genres Bacillus et Pseudomonas, représentent 10 %. 

Un exemple de ces bactéries est la bacitracine, utilisée pour certains traitements locaux 

(Mehdi, 2008) (GOUARI et Soufyane.,2022). 

 

 Origine synthétiques : Les  ATB synthétiques peuvent être obtenues à partir de dérivés 

artificiels ou en recréant des substances initialement extraites de micro-organismes. Il 

existe deux catégories d'antibiotiques synthétiques : ceux d'origine synthétique, tels que 

les sulfamides, le métronidazole, l'isoniazide, l'acide nalidixique et les 

fluoroquinolones, et ceux d'origine semi-synthétique, qui sont obtenus en modifiant en 

laboratoire une substance produite par un micro-organisme (Mehdi, 2008), (Gouari et 

Soufyane.,2022). 

I.4 .Mode daction des antibiotiques  

Contrairement aux antiseptiques et aux désinfectants, les ATB une action très spécifique sur 

certaines structures de la cellule bactérienne, ce qui explique leur activité à des concentrations 

très faibles. Selon les molécules, leur action se manifeste sur des sites différents. ( Chebira et 

Mekroud2018). 

Certains suggèrent en inhibant la dernière étape de la biosynthèse du peptidoglycane, un 

composant essentiel de la paroi bactérienne qui confère à la bactérie sa forme et sa rigidité pour 

résister à la forte pression osmotique intracytoplasmique. Cette action entraîne une lyse 

bactérienne lors de la multiplication cellulaire, car la nouvelle bactérie n'est plus protégée 

(Katzung et Lagier 2000). 

Les   ATB peuvent aussi agir sur la membrane cellulaire en perturbant sa structure et son 

fonctionnement, ce qui peut entraîner des perturbations graves dans les échanges électrolytiques 

avec le milieu extérieur de la bactérie. (Chaebira,2019) 

Les ATB aussi cibler les ribosomes, provoquent ainsi l'arrêt de la synthèse des protéines ou la 

production de protéines anormales. (Chaebira,2018) 

Les pourraient aussi agir sur l'ADN en évitant sa réplication et la biosynthèse des protéines. 

(Chaebira,2018) 
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Les peuvent également agir en tant qu'antimétabolites bactériens, c'est-à-dire qu'ils peuvent 

perturber les étapes du transit intermédiaire des bactéries. (Cuq, 2008) ;  (Cohen et Jaquot, 

2001) ;(PUYT, 2006) ; (Puyt J.D 2002) ; (Yala, Merad et AL, 2001)  

I.5 .Résistance bactérienne aux antibiotiques 

La résistance aux antibiotiques est la capacité d’un micro-organisme à résister aux effets des 

antibiotiques. Les antibiotiques exercent une pression sélective dansl l'environnement. Les 

bactéries présentant une mutation leur permettant de survivre, continuent à se reproduire, en 

transmettant à leur descendance leurs gènes de résistance, produisant rapidement une génération 

des bactéries majoritairement résistantes Chen.,et al 2004) (Schwarz et Chaslus-dancla., 

2001).( Sarmah et al.,2006) 

il existe deux types de résistance bactérienn (Ahanogbe,2014) (Carlson et coll ., 1978) 

I.5.1 .La résistance naturelle : La résistance naturelle ou intrinsèque se réfère au 

phénomène selon lequel toutes les souches d'une même espèce ou d'un même genre bactérien 

sont résistantes à un antibiotique. Cette résistance peut être due à des particularités structurelles 

de la paroi cellulaire qui empêchent d'atteindre leur cible, ou encore à l'absence de cette 

dernière. Ces facteurs sont des caractéristiques inhérentes et font partie du patrimoine génétique 

de l'espèce bactérienne ( Normark, B. Henriques et Normark, S 2002)  

I.5.2 .la résistance acquise :La résistance acquise correspond à l’acquisition de la 

résistance par une souche normalement sensible. Cette résistance peut être acquise par mutation 

chromosomique ou par transfert de gènes. La résistance par mutation chromosomique est due à 

une altération de l’information génétique endogène. Les antibiotiques permettent aux mutants 

résistants de se multiplier plus facilement. La cause principale de l’extension des résistances 

aux antibiotiques est leur prescription à grande échelle en thérapeutique humaine. La résistance 

par acquisition de gène est due à la transmission d’éléments génétique mobiles exogènes 

comme les plasmides et les transposons par transduction, conjugaison ou transformation ( H.  

Goosenset al .,2006), (Guindi,2008),Parmi les éléments qui contribuent à la résistance aux 

susceptibles, on peut citer des facteurs tels que( (Boutrid, 2019) ; (Douafer,2020) ; 

(Silbergeld et al ., 2008) (Figure 3) 

 La mutation de la cible de l'antibiotique 

La capacité d'un micro-organisme à résister aux effets d'un antibiotique peut résulter de la 

présence d'une mutation altérant le site de fixation de l'antibiotique sur sa cible dans la cellule. 

Chaque antibiotique agit en se fixant sur une cible spécifique dans la cellule (par exemple, la 
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paroi ou le ribosome). Dans le cas de la streptomycine, l'un des premiers susceptibles d'être 

utilisés pour traiter la tuberculose, ce mécanisme de résistance peut empêcher la liaison de 

l'antibiotique à sa cible. 

 La modification de l'antibiotique 

De nombreuses souches résistantes fabriquent une enzyme qui modifie ou qui clive la molécule 

d'antibiotique, la rendant inactive. C'est le mécanisme principal de résistance aux béta-

lactamines (famille des pénicillines et des céphalosporines) qui implique les enzymes de la 

famille des bétalactamases 

 La réduction de la perméabilité membranaire  

Les bactéries résistantes ont attribué le nombre de porines, qui sont normalement constituées 

de protéines formant des canaux, permettant ainsi à l'antibiotique de pénétrer dans la cellule. 

En fermant ces pores, la bactérie peut éviter l'entrée de l'antibiotique dans la cellule et ainsi 

développer une résistance. 

 L'efflux des antibiotiques 

Les bactéries peuvent expulser les ATB de leur cellule en utilisant un processus de transport 

actif, les éjecter ainsi hors de la cellule. Ce mécanisme est connu sous le nom d'efflux et 

constitue l'un des principaux moyens de résistance aux susceptibles chez certaines espèces 

bactériennes, telles que Pseudomonas aeruginosa, qui est un pathogène opportuniste souvent 

impliqué dans les infections nosocomiales (Toma et Serawit 2015) . 

La résistance acquise aux ATB peut être responsable d'échecs thérapeutiques en médecine 

humaine et vétérinaire, constituant une menace sérieuse pour la santé publique. Initialement 

considéré comme un problème hospitalier ( Perrin-Guyomard et al ., 2005), la résistance aux 

supposés s'est fait dans la communauté. Selon les Centres de Contrôle et de Prévention des 

maladies (CDC), la résistance aux ATB peut être responsable de milliers de décès chaque année 

dans l'Union Européenne et aux États-Unis, et près de 2 millions de personnes développent une 

infection résistante aux médicaments chaque année rien qu'aux États-Unis. Si rien n'est fait, 

certains chercheurs prédisent que la résistance aux pourrait causer 10 millions de décès chaque 

année d'ici 2050, dépassant ainsi le cancer comme principale cause de mortalité dans le monde . 

(Collier .,2018) 

Les diagnostics incorrects, les prescriptions excessives et l'utilisation inappropriée 

d'antibiotiques chez les animaux d'élevage, tels que leur utilisation comme additifs alimentaires 
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pour stimuler leur croissance, contribuent tous au phénomène de la résistance aux supposés ces 

pratiques retenues la sélection de souches bactériennes résistantes et contribuent à la 

propagation de ces souches dans l'environnement. (Schwarz et Chaslus-dancla., 2001) 

 

 

 

Figure1.  les cibles et les mécanismes de résistance des ATB (Maurin, 2018) 

 

 I.6 .Le choix de l’antibiotique à utiliser repose sur plusieurs critères :  

Pour assurer une efficacité maximale de l'antibiothérapie, il est important de connaître le spectre 

d'activité de l'antibiotique vis-à-vis de la ou des bactéries impliquées dans l'infection. Il est 

également essentiel de déterminer le foyer infectieux pour obtenir une concentration efficace 

de l'antibiotique à ce niveau, ainsi que de comprendre les propriétés pharmacocinétiques de 

chaque antibiotique, notamment leur diffusion tissulaire. Certains pourraient, tels que les 

aminosides, ne peuvent pas être pris par voie orale car ils ne sont pas alimentés par l'intestin, 

tandis que d'autres, tels que les aminosides, se concentrent dans les urines et sont 

particulièrement utiles pour traiter les infections urinaires (Veyssiere, 2019). 

Il existe également des formes locales d'antibiotiques, telles que les collyres, les solutions 

auriculaires ou nasales et les pommades, qui peuvent être suffisantes pour traiter certaines 

infections (Veyssiere, 2019). 

Il est important de prendre en compte les contre-indications et les effets indésirables des ATB, 

tels que les réactions allergiques, la désactivation, la photosensibilisation, la tendinite et la 
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résistance rénale, afin d'adapter le traitement en conséquence ,de plus, l'apparition d'un effet 

indésirable grave peut limiter l'utilisation ultérieure de la même famille (Veyssiere, 2019). 

I.7 .Classification des antibiotiques 

Les antibiotiques peuvent être classés selon : 

Les  ATB sont classées en fonction de leur origine, leur nature chimique et leur mécanisme 

d'action.( Thiele‐bruhn.,2003) ,parmi les ATB les plus importants, on retrouve les β-

lactamines, les tétracyclines, les aminoglycosides, les macrolides, les glycopeptides, les 

sulfamides et les fluoroquinolones ( Kümmerer et Klaus.,2009) . 

 I.7.1 .Les β-lactamines, dont la pénicilline a été découverte par Fleming en 1929, sont un 

groupe d'antibiotiques qui ont été produits en grande quantité par fermentation et hémi-synthèse 

(Françoise V et al., 2008) , .( Bensaha et al ., 2021) ,les exemples de molécules de cette famille 

sont nombreux, parmi lesquels on peut citer l'amoxicilline, l'ampicilline, la pipéracilline, la 

pénicilline G, la pénicilline V, la cloxacilline, la dicloxacilline et autres (Agence de la santé 

publique du Canada, 2020) ,les β-lactamines sont les bactéricides les plus couramment 

prescrits en médecine générale, en partie parce qu'ils sont généralement faciles à utiliser et qu'ils 

conviennent à de nombreuses situations d'antibiothérapie. Leur spectre d'activité est variable en 

fonction de leur classe et parfois en fonction des molécules dans chaque classe (Schlemmer B., 

2017), .( Bensaha et al ., 2021) 

I.7.2 .Les macrolides sont une classe d'antibiotiques bactériostatiques qui ont été 

découverts en 1949 avec l'isolement de l'érythromycine ,cette classe comprend également 

quatre autres désignés dérivés semi-synthétiques qui ont un spectre large et peuvent lutter contre 

plusieurs types de bactéries à Gram positif tels que Staphylocoque MRSA et Streptocoque, ainsi 

que certains types de bactéries à Gram négatif tels que Neisseria, Moraxelles, Campylobacter , 

Helicobacter et Legionella ,de plus, ils peuvent également être efficaces contre certaines 

anaérobies telles que Eubacterium et Propionibacterium, ainsi que d'autres bactéries telles que 

Mycoplasma pneumoniae, Chlamydia et Borrelia. (Leclercq, 2006)(Kirst, 2017) 

effectivement, le mode d'action des macrolides est l'inhibition de la synthèse des protéines 

bactériennes ,pour cela, les macrolides se lient à la sous-unité 50S du ribosome bactérien, ce 

qui empêche la formation de liaisons peptidiques entre les acides aminés ,en conséquence, la 

croissance et la multiplication bactériennes sont bloquées, ce qui permet de traiter les infections 

bactériennes. (Hash, 1972) 
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En effet, au Canada, les macrolides sont utilisés non seulement pour traiter les infections 

bactériennes chez les humains, mais aussi dans la production animale. Ils sont notamment 

utilisés pour prévenir et traiter les maladies respiratoires chez les porcs, les volailles et les 

bovins. (Gouvernement du Canada, 2020). 

 I.7.3 .Glycopeptides : L'antibiotique glycopeptide vancomycine est utilisé pour traiter les 

infections bactériennes importantes causées par des bactéries à Gram positif,elle agit en 

inhibant la synthèse de la paroi cellulaire de la bactérie ,plus précisément, la vancomycine se 

lie au D-alanyl D-alanine, qui est un précurseur important dans la synthèse du peptidoglycane, 

un composant essentiel de la paroi cellulaire bactérienne. En se liant à cette molécule, la 

vancomycine inhibe la synthèse du peptidoglycane, ce qui rend la paroi cellulaire fragile. En 

conséquence, le matériel intracellulaire de la bactérie fuit, ce qui conduit à la mort de la cellule 

bactérienne. ( Patel et al., 2021).  

 I.7.4 .Les aminoglycosides sont des produits proposés par des bactéries appartenant à la 

famille des actinomycètes ,cette classe d'antibiotiques comprend plusieurs molécules 

antibactériennes telles que la streptomycine, l'amikacine, la gentamicine et la tobramycine  

(Agence de la santé publique du Canada, 2020). les aminosides retenus en se liant à la sous-

unité 30S des ribosomes bactériens, ce qui empêche la traduction des ARN messagers en 

protéines ,bien que certains aminoglycosides soient produits naturellement, d'autres sont semi-

synthétiques ,ces derniers ont été parmi les premiers utilisés pour traiter les infections chez les 

humains. Cependant, de nombreuses résistances ont émergé au fil des années, et ces résistances 

ont été largement remplacées par d'autres dans les années 1980 (Krause et .,2016). 

I.7.5 .Sulfamides :Les sulfamides sont utilisés au Canada pour traiter les infections chez les 

humains, les animaux de compagnie et dans la production animale (Gouvernement du 

Canada, 2020) (Goldstein F., 2006). Ils sont constitués d'un noyau paraminobenzène sulfonamide 

avec un radical R. Ils ont une activité bactériostatique. Ils bloquent l’action de la synthétase .( Huang et 

al .,2007) 

I.7.6  .Quinolones :les quinolones sont des synthétiques dérivés de l'acide nalidixique. Ils 

sont couramment utilisés pour traiter une variété d'infections bactériennes à Gram positif et 

négatif, et comprennent des médicaments tels que la ciprofloxacine, la gatifloxacine, la 

lévofloxacine, la moxifloxacine, la norfloxacine et l'ofloxacine (Agence de la santé publique 

du Canada , 2020) ;(Francois,2003), provoquant ainsi des dommages aux fonctions 

catalytiques de ces enzymes (Aldred et al ., 2014). 
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Au Canada, les quinolones sont les quatrièmes ATB les plus prescrites pour les humains 

(Gouvernement du Canada, 2020). 

I.7.7 .Les tétracyclines :sont des bactériostatiques qui ont été découverts dans les années 

1940 et qui sont des produits par des bactéries du genre Streptomyces. Elles sont efficaces contre 

une grande variété de bactéries à Gram positif et négatif ,les tétracyclines concernées en 

bloquant la synthèse protéique en se liant au site A du ribosome 30S, ce qui empêche 

l'aminoacyl-ARNt de s'y fixer(Chopra et al .,2001). 

Parmi cette classe d'antibiotiques, on retrouve des molécules telles que l'oxytétracycline, la 

chlortétracycline, la doxycycline, la minocycline et les glycylcyclines ,au Canada, les 

tétracyclines sont largement utilisées dans la production animale (Gouvernement du Canada, 

2020). 

I.8 .Consommation des antibiotiques dans le monde   

Chaque année aux États-Unis, plus de 16 millions de kilogrammes de composés antimicrobiens 

sont utilisés, dont environ 70 % sont utilisés à des fins non thérapeutiques ,les tétracyclines 

(15,8%), les sulfamides (2,3%), les aminoglycosides (1,2%), et les fluoroquinolones (0,19%) 

sont les plus appropriés les plus utilisés (Toprak et al .,2011). Au cours des dernières 

décennies, le nombre d'antibiotiques utilisés dans l'alimentation animale a augmenté d'autant, 

passant de près de 91 000 kilogrammes en 1950 à 9,3 millions de kilogrammes en 1999. Les 

tétracyclines représentent plus de 5,6 millions de livres par an (Toprak et al .,2011) ; 

(Boutrid ,2019) 

Selon une étude, la consommation d'agents antimicrobiens en médecine vétérinaire en Europe 

est estimée à 3 494 tonnes, dont les tétracyclines représentent 2 294 tonnes, suivis des 

macrolides (424 tonnes), des pénicillines (322 tonnes), des aminoglycosides (154 tonnes ), des 

fluoroquinolones (43 tonnes) et des associations de sulfamides avec le triméthoprime (75 

tonnes) ( SO, Roach et al 2015). 

Selon (Bonjar et G .,2004), les tétracyclines sont les plus susceptibles d'être utilisées au 

Royaume-Uni, suivis des sulfamides, des bêta-lactames, des macrolides, des aminoglycosides 

et des fluoroquinolones 

La consommation annuelle d'antibiotiques en Afrique au cours des cinq dernières années était 

de 14 595 ± 1 457 kg, avec une répartition en différentes classes d'antibiotiques comme suit : 

les tétracyclines étaient les plus consommées avec 7 975 kg (54,65% ), suivies de sulfamides 
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avec 3 103,96 kg (21,27%), des aminoglycosides avec 954,5 kg (6,56%), des béta-lactames 

avec 905 kg (6,20%), des quinolones avec 94 kg (0,64%) et des macrolides avec 35 kg (0,24%) 

( Hasani, Amin et al .,2014) 

1.9 .Usage des antibiotiques en médecine vétérinaire  

L'utilisation de médicaments vétérinaires, notamment les antimicrobiens, a favorisé 

l'intensification de la production animale au cours des dernières décennies en élevage moderne 

(JP, 2005), (Tatsadjieu Ngoume L., 2009) : (Chebira, 2018) 

les antibiotiques sont la principale classe de médicaments vétérinaires utilisés depuis les années 

1950 pour traiter les infections bactériennes chez les animaux ,en médecine vétérinaire, il existe 

quatre utilisations possibles des antibiotiques, chacune ayant un objectif spécifique, comme 

l'ont souligné .( Schwarz et al .,2001) et (Kehrenberg et al. (2001). 

Les utilisés sont utilisés en médecine vétérinaire pour un usage thérapeutique curatif dans le but 

de guérir les animaux qui sont cliniquement malades et d'éviter la mortalité. (Jacquemin, 2006) 

; (Mckellar, 2001) 

Les antibiotiques sont utilisés à titre prophylactique dans le cas d'une infection collective et très 

contagieuse qui survient dans un grand troupeau et évolue de manière aiguë dans de tels cas, 

lorsqu'il existe suffisamment de facteurs concordants pour impliquer une ou plusieurs bactéries, 

l'ensemble du groupe d'animaux est traité ,ceci est fait pour empêcher la propagation de la 

maladie et pour s'assurer que tous les animaux sont protégés contre l'infection. (Jacquemin, 

2006) ; (Maillard, 2002) 

Les ATB peuvent également être administrés à des moments critiques de la vie des animaux, 

tels que lors de la naissance ou du sevrage, pour prévenir des infections bactériennes. 

Cependant, cela doit être effectué après un examen de laboratoire pour identifier la nature de 

l'infection et évaluer l'efficacité de l'antibiotique. (Chebira, 2018) 

L'utilisation d'ATB comme additifs dans l'alimentation animale pour améliorer la croissance a 

été largement critiquée dans la littérature scientifique (Jacquemin, 2006) ; (Bezoen et al, 

1999). 

I.10 .Risques sanitaires causés par les résidus d’antibiotiques  

Après avoir été administrés aux animaux, les traitements aux pourraient entraîner la présence 

de résidus dans les tissus et les aliments d'origine animale ,Si les conditions d'utilisation telles 

que la posologie et le temps d'attente ne sont pas respectées ou s'il y a des erreurs dans la 
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conduite de l'élevage, cela peut avoir des conséquences graves sur la santé des consommateurs 

(Fagbamila et al . , 2010; Hsieh  MK, 2011) 

I.10.1 .Risque allergique 

Les plus fréquemment citées comme étant à l'origine des allergies sont les β-lactamines, les 

tétracyclines, les quinolones, les macrolides et les sulfamides ,les actifs de ces médicaments, 

ainsi que les petites molécules telles que les haptènes, peuvent se lier de manière irréversible à 

des molécules plus grosses, souvent des protéines, appelées molécules porteuses. ce processus 

peut donner lieu à la formation de complexes qui peuvent être à la fois immunogènes et 

allergènes, selon une étude menée par(Demoly et al., 2000) 

Pour qu'une personne développe une allergie, elle doit avoir été exposée à l'allergène au moins 

deux fois : la première exposition, souvent sans symptômes, permet à l'organisme de reconnaître 

l'allergène, tandis que la seconde exposition déclenche une réaction allergique, même à de très 

faibles doses d'allergène. Les taux de résidus sont très faibles par rapport aux concentrations 

d'antibiotiques utilisés en traitement ou en prophylaxie. Par conséquent, il est peu probable que 

les résidus soient responsables de la sensibilisation initiale de l'individu, mais plutôt qu'ils 

contiennent comme un facteur déclencheur d'une réaction allergique préexistante (Spertini et 

al., 2012). 

Les plus souvent impliqués dans les réactions allergiques sont les bétalactamines et les 

sulfamides. La fréquence de réaction allergique aux sulfamides est estimée à 1/10 000 ( Merad 

et Merad .,2001 ). 

I.10.2 .Risque cancérigène  

Une consommation régulière d'aliments contenant des résidus d'antibiotiques peut entraîner des 

effets cancérigènes à long terme ,cette incidence semble être liée aux résidus de deux familles 

d'antibiotiques : les nitrofuranes et les nitroimidazoles ,ces molécules sont reconnues pour leur 

potentiel génotoxique et cancérigène (Perrin-guyomard., et al 2005) 

Des expériences réalisées sur des animaux ont révélé que l'utilisation prolongée de ces derniers 

pourrait entraîner des altérations du matériel génétique et favoriser l'apparition de tumeurs .( 

Leitner et al .,  2001). 

I.10.3 .Risque de perturbation de la flore digestive du consommateur 

Les résidus d'antibiotiques ont une activité qui peut entraîner la mort de certaines bactéries ou 

leur incapacité à se développer dans l'intestin ,cela peut réduire la vitesse de croissance, l'affinité 



  

28 
 

pour les substrats nutritionnels ou l'adhésion bactérienne ,en atteignant certaines populations 

bactériennes de la flore intestinale, cela peut conduire à la prolifération d'autres bactéries 

opportunistes ou pathogènes ,cette réduction de la résistance à la colonisation est appelée 

"abaissement des barrières microbiologiques", l'effet de barrière est défini comme l'action 

antagoniste due à la microflore envers certaines bactéries, notamment celles provenant de 

l'extérieur (Perrin-guyomard et al., 2005). 

Les ATB  susceptibles d'entraîner des symptômes gastro-intestinaux tels que des nausées et des 

vomissements (macrolides et bétalactamines), des susceptibles et des colites (macrolides et 

association amoxicilline + acide clavulanique) ainsi que des douleurs épigastriques causées par 

des ulcérations des muqueuses (tétracyclines) ( Merad et Merad .,2001 ). 

I.10.4 .Risque d’entréne une insuffisance rénale  

Les ATB  sont largement utilisés dans le traitement des infections, mais certains d'entre eux 

peuvent causer des dommages aux reins, surtout ceux qui sont éliminés par les voies urinaires. 

Chez les personnes souffrant déjà d'une insuffisance rénale, cela peut aggraver les lésions 

rénales et augmenter l'accumulation de substances toxiques dans le corps ce risque est 

particulièrement préoccupant pour les susceptibles d'avoir des effets toxiques à des taux proches 

des taux thérapeutiques, tels que les aminosides, la vancomycine et les polymyxines ( Merad 

et Merad .,2001 ). 

I.11 .Pharmacocinétique des principes actifs  

Pour qu'un antibiotique puisse éradiquer une infection, il doit parvenir au site d'action dans 

l'organisme,cela implique que l'antibiotique subisse une série de processus pharmacocinétiques 

simultanés, comprenant l'absorption, la distribution, le accéléré et l'excrétion. (Boutrid ,2019) 

I.11.1 .L’absorption 

La phase d'absorption correspond à la libération du médicament et à son entrée dans la 

circulation sanguine ,ce processus implique différents mécanismes tels que la diffusion passive, 

le transport actif et la diffusion facilitée, et se produit pour toutes les voies d'administration sauf 

la voie intraveineuse ,la solubilité de la forme posologique, la voie d'administration et les 

propriétés physico-chimiques de la substance médicamenteuse jouent un rôle important dans la 

régulation du processus d'absorption (.Rowland et Tozer.,2011). 
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I.11.2 .Distribution 

La distribution de l'antibiotique se réfère à sa répartition dans le corps après son absorption dans 

la circulation sanguine ,cette répartition implique deux fractions du principe actif dans le sang 

: une fraction libre qui se diffuse librement et atteint les organes cibles pour y exercer son action, 

et une fraction liée aux protéines plasmatiques, principalement l'albumine ,cette liaison peut 

influencer la biodisponibilité biphasique et l'élimination du médicament, mais elle est 

réversible, les ATB qui se fixent fortement aux tissus laisseront en général plus de résidus , en 

outre, un antibiotique très diffusible est éliminé facilement par le rein, ce qui peut être bénéfique 

pour la thérapie (Morin et al., 2005). 

I.11.3 .Métabolisme et biotransformations  

Les médicaments subissent des transformations métaboliques dans l'organisme, qui ont pour 

objectif principal la formation de métabolites présentant des propriétés physico-chimiques 

favorables à leur élimination ,ces produits de biotransformation ont généralement une solubilité 

réduite dans les lipides et sont de nature polaire (Jumaa et Karaman, 2015). 

La majorité des réactions métaboliques des médicaments sont catalysées par des enzymes et se 

déroulent principalement dans le foie, un organe très vascularisé et riche en enzymes. 

Cependant, en plus du foie, le consommé des médicaments peut également avoir lieu dans le 

plasma sanguin et dans la lumière de l'intestin, où des réactions hydrolytiques et réductrices 

peuvent se produire, ainsi que dans d'autres tissus (Martin, 2008) . 

Le débit des médicaments comprend deux phases distinctes : la phase I et la phase II. La phase 

I implique des réactions de biotransformation telles que l'oxydation, la réduction ou 

l'hydroxylation (Martin, 2008),, qui peuvent produire des produits avec une activité réduite ou 

augmentée. La phase II consiste en des réactions de conjugaison avec des substances endogènes 

pour produire des conjugués hydrosolubles et faciles à éliminer (Bhattacharjee, 2016)..les 

biotransformations sont essentielles pour la formation des résidus dans les animaux traités et 

pour déterminer les propriétés pharmacologiques et toxicologiques des métabolites produits. 

(Rotschafer, 2016). 

I.11.4 .Elimination  

L'élimination est la phase finale du transport des médicaments, qui se produit lorsque le principe 

actif ou ses métabolites sont des excrétés de l'organisme. Le taux d'élimination joue un rôle 

important dans la durée de l'effet pharmacologique. Bien que le rein soit l'organe d'excrétion le 

plus important, il existe d'autres voies d'excrétion non rénales, telles que le foie, la glande 
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salivaire, la sueur, les glandes mammaires et les poumons. Les médicaments ionisés au pH 

physiologique et ceux à faible solubilité dans les lipides sont principalement éliminés par 

l'excrétion rénale (ARMSTRONG et al ., 2012) . 

 I.12 .Les tétracyclines  

Les tétracyclines tirent leur nom de leur structure tétracyclique qui possède un noyau 

naphtacènecarboxamide. La première tétracycline, appelée Auréomycine, a été produite à partir 

de champignons Actinomycètes, plus précisément Streptomyces auréofaciens, et doit son nom 

au pigment jaune d'or produit par ce champignon à un certain stade de développement. Les 

tétracyclines sont utilisées pour traiter un large éventail d'infections bactériennes, y compris 

celles causées par des bactéries à Gram positif, Gram négatif et anaérobies, ainsi que certaines 

autres infections ,elles sont également utilisées pour produire plusieurs dérivés semi-

synthétiques appartenant à la classe des tétracyclines. (Diaz torres et al., 2003) 

Les tétracyclines peuvent être classées en deux générations selon leur mode de production. Les 

tétracyclines de première génération sont obtenues par fermentation, et contiennent la 

chlortétracycline, l'oxytétracycline, la tétracycline et la déméclocycline. Les tétracyclines de 

deuxième génération sont obtenues par hémisynthèse à partir des premières, et contiennent la 

doxycycline et la minocycline. ((Eliopoulos et al 2003); (Évrard et Olivier., 2006) 

I.12.1 . Mode d'action : 

Les tétracyclines ont bloqué de manière irréversible la liaison de l'aminoacyl-ARNt avec le 

ribosome, en se fixant à la sous-unité 30S. en conséquence, la synthèse protéique est inhibée. 

Pour traverser la membrane cytoplasmique, elles utilisent un mécanisme de transport actif. Bien 

qu'elles soient principalement bactériostatiques, elles peuvent devenir bactéricides à fortes 

doses, car elles ont la capacité de se lier à des cations bivalents comme le Mg++, qui est essentiel 

à de nombreuses activités enzymatiques. Les tétracyclines sont plus efficaces à pH acides et 

sont qualifiées d'antibiotiques temps-dépendants. Cela signifie que leur efficacité est renforcée 

par le temps de contact avec la bactérie plutôt que la concentration de l'antibiotique (Zouaghi, 

2007) (Figure2) 
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Figure 02 :site de fixation de tetracycline  au ribosome bactérien ( Nisha 

Rijal, 2022) 

I.12.2 .Spectre d’action   : 

Les tétracyclines sont connues pour être très efficaces contre les bactéries Gram+ et Gram-, 

ainsi que contre les bactéries anaérobies classiques, à l'exception de Pseudomonas aeruginosa, 

Arcanobacterium pyogenes, certaines souches du genre Proteus, le genre Nocardia et les 

mycobactéries. Elles ont également une action sur les chlamydies, les rickettsies, les 

mycoplasmes et même certains protozoaires intracellulaires, grâce à leur capacité à traverser 

facilement la membrane cellulaire. La minocycline est considérée comme légèrement plus 

active que les autres composés de la famille des tétracyclines.  (Gerand et al 2003) 

En chimie, les tétracyclines sont caractérisées par la présence de quatre cycles aromatiques 

polysubstitués. Elles ont une solubilité limitée dans l'eau à un pH de 7,0 et se distinguent par 

leur couleur jaune caractéristique (Zouaghi ,2007) 

Les tétracyclines ont été parmi les premiers susceptibles d'être disponibles en clinique et 

présentent un large spectre d'action. L'un des membres les plus importants de cette famille 

d'antibiotiques est l'oxytétracycline, qui est devenu rapidement un médicament de choix en 

médecine vétérinaire pour traiter diverses affections en raison de son excellente efficacité et de 

sa faible résistance (Dicko, 2010) 

I.12.3.Pharmacocinetique 

 L'absorption  

les tétracyclines est bonne par voir orale en raison de la lipophilie suffisante de ces molécules 

,elle est toutefois réduite en cas de présence de cations bivalents ou de fer dans l'alimentation 

ou dans les préparations médicamenteuses ,Les voies intra-veineuse et intra-musculaire utilisant 
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des sels hydrosolubles sont délicates à mettre en oeuvre en raison du risque de thrombophlébite 

d'une part et de douleur d'autre part. .( van.,et al 2007) 

 Distribution: En raison de leur balance hydrophile/hydrophobe adéquate, les 

tétracyclines se distribuent largement dans les liquides et tissus de l'organisme, il 

présentent une affinité particulière pour les os et les dents .( van.,et al 2007) 

 Metabolisme : les  tétracyclines implique une métabolisation partielle par le foie .( 

van.,et al 2007). 

 

 L'élimination :l'excrétion se fait principalement par voie rénale et est inversément 

proportionnelle à la liaison aux protéines .( Van.,et al 2007) 

 

Tableau 1: paramètres pharmacocinétiques et posologie des tétracyclines.( Van.,et l 2007) 

 

I .12.4 .L’oxytétracycline 

I.12.4.1.L'histoire de la découverte de l'oxytétracycline (OTC) 

Après la découverte de la pénicilline G en 1928, la recherche de micro-organismes producteurs 

d'antibiotiques dans le sol a commencé en 1939 (Jre, 2001). En 1944, une souche appelée 

Streptomyces aureofaciens a été identifiée après l'analyse de nombreux échantillons de 

ATB  dose  

posologique 

Pic sérique 

mg /kg 

Absorption 

(% de la 

dose  

Liaison 

protéine  

(%) 

t 1/2 

Oxytétracycline 250–500 mg 

4x/jour 

0.9 58 35 10 

tétracycline   250–500 mg 

4x/jour 

2.2  77   65  6-8  

minocycline   100-200 mg 

1x/jour  

2.5  95  76  15  

doxycycline  100-200 mg 

1x/jour  

 2.5  93  93  15-20  

tigécycline  100 mg 

1x/jour (IV)  

1-1.5   --- 70-90  27  

18 
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différentes régions. Cette souche possédait des propriétés antimicrobiennes étendues et une 

naissance donnée à la substance Auréomycine, qui a été mise sur le marché en 1948. 

En 1950, les laboratoires Pfizer ont isolé une deuxième souche de Streptomyces produisant des 

substances antimicrobiennes (Finlay AC, 1950). Cette souche, appelée Streptomyces rimosus 

en raison de son apparence fissurée sur gélose, produisait la Terramycine ND, qui avait un 

spectre d'activité similaire à celui de l'auréomycine (Jre, 2001). Il a ensuite été découvert que 

les deux molécules partageaient une structure de base commune, appelée TC, sur laquelle se 

trouvait soit un groupement chlore sur le carbone 7 (C7) dans le cas de l'auréomycine (Stephens 

, 1952), soit un groupement hydroxyle sur le C5 dans le cas de la Terramycine. Les principes 

actifs ont ensuite été renommés chlortétracycline (CTC) et oxytétracycline (OTC). 

L'efficacité antimicrobienne de l'OTC a été démontrée in vitro, et son efficacité dans des 

infections expérimentales a été prouvée, ce qui en a rapidement fait l'une des molécules les plus 

utilisées en antibiothérapie (Kapusnik-uner , 1996; Unin , 1961) ,en médecine vétérinaire 

disponibles, seuls le TC, le CTC, l'OTC et la doxycycline sont dans le commerce, et parmi ces 

quatre molécules, l'OTC reste de loin la molécule la plus utilisée à ce jour (Riviere , 1995). 

I.12.4.2 .Définition 

L'oxytétracycline est un antibiotique naturel produit par le champignon Streptomyces rimosus. 

Ce médicament présente une activité anti-infectieuse très étendue, agissant contre de nombreux 

organismes à gramme positif et négatif. En raison de son large spectre d'action et de sa capacité 

de diffusion tissulaire, l'oxytétracycline est un antibiotique couramment utilisé dans la 

médecine humaine et vétérinaire pour traiter un grand nombre d'infections. En particulier, il est 

souvent utilisé pour traiter les infections des appareils pulmonaires, digestifs et génito-urinaires 

(Ndong-Ekorezock, 2006). 

L'oxytétracycline, représentée dans (la figure3),est un antibiotique naturel produit par le 

champignon Streptomyces rimosus , sa structure est caractérisée par un squelette de base dérivé 

du naphtacène qui résulte de la condensation en ligne de quatre cycles insaturés à six chainons. 

De plus, la structure est très oxygénée, comportant notamment un noyau phénol, un 

enchaînement β-dicétophénolique contenant deux fonctions cétones et un hydroxyle phénolique 

et énolique, ainsi qu'un hydroxyle énolique. La molécule contient également une fonction amine 

tertiaire basique (groupement diméthylamine) et une fonction carboxamide. Cette structure 

complexe confère à l'oxytétracycline un large spectre d'activité anti-infectieuse contre un grand 

nombre d'organismes à gram positif et négatif (Delépée,2003). 
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Figure.3: Structure de l’oxytétracyclne (Rakshit,2013). 

I.12.4.3 .Principales proprietes physicochimiques 

A /Propriétés physique: L'Oxytétracycline est une substance de couleur jaune, solide et 

crémeuse, qui a une saveur amère mais ne dégage pas d'odeur. Elle a une masse molaire de 

496,89 g/mol et un point de fusion de 182°C. En tant que molécule non ionisée, elle est peu 

soluble dans l'eau, mais devient soluble dans l'eau et les alcools lorsqu'elle est ionisée, tout en 

restant insoluble dans les solvants organiques. Elle est stable à une température de 25°C et un 

taux d'humidité compris entre 43% et 81% pendant six semaines, à un pH entre 3,8 et 5, où son 

activité est maintenue à 90%. Cependant, si elle est conservée à un pH supérieur à 7, son activité 

diminue rapidement. (Delépée,2003) 

B.Propriétés chimiques ;L'Oxytétracycline présente une base faible en raison de la présence 

d'un groupement diméthylamine. Cependant, ses fonctions cétones et alcools lui confèrent une 

acidité faible. L'Oxytétracycline à trois constantes d'acidité pKa : 3,3 (fonction phénolique, 

carboxamide et cétone du cycle A), 7,3 (enchaînement dicétophénolique) et 9,1 (groupement 

diméthylamine). En milieu polaire ou aqueux, l'Oxytétracycline a un caractère amphotère. Son 

point isoélectrique est à un pH de 5,0. (Delépée,2003) 

I.12.4.4 .la biosynthèse de oxytetracycline  

Des études génétiques et biochimiques ont permis d'explorer les différentes étapes de la 

biosynthèse de l'oxytétracycline (OTC), un antibiotique à large spectre qui agit en inhibant la 

synthèse des protéines chez les bactéries. L'OTC appartient à la famille des polykétides 

aromatiques bactériens, qui est une classe de produits naturels structurellement différenciés. 

Les polykétides ont une importance significative en pharmacologie car ils peuvent agir comme 

agents anticancéreux, immunosuppresseurs, candidats médicamenteux et autres types de 



  

35 
 

médicaments. Parmi les exemples les plus populaires de polykétides utilisés en médecine, on 

peut citer la tétracycline, l'érythromycine, la doxorubicine, la rapamycine et la lovastatine. 

L'OTC est produit par une polycétide synthase de type II, de modifications effectuées par des 

cyclases, suivies des oxygénases, des transférases et d'autres enzymes personnalisées. (Pickens, 

2010; O'hagan, 1991) 

 

 

I.12.4.5 .Indication  

L'oxytétracycline a un large spectre d'activité qui couvre les bactéries Gram positif et négatif, 

les bactéries anaérobies, les mycoplasmes, les rickettsies, les Chlamydiae et les leptospires  ,en 

plus de cela, elle est active contre les amibes, les coccidies ainsi que Histomonas. Cette capacité 

étendue, ainsi que sa bonne capacité à se diffuser dans les tissus, font de l'oxytétracycline un 

médicament de choix dans le traitement des infections [(Dicko, 2010)]. 

I.12.4.6 .La dose létale médiane 

la DL 50 de  l'oxytetracyclines de 4840 mg/kg ,cela signifie qu'il faudra administrer une dose 

de 4840 milligrammes d'oxytétracycline par kilogramme de poids corporel d'un animal pour 

provoquer la mort chez 50 % des animaux testés lors d'une étude expérimentale (Merck.,2021) 

I.12.4.7 .conséquences nuisibles et dangerosité 

On considère que les tétracyclines ont un indice thérapeutique élevé du point de vue 

pharmacologique. Cela signifie que malgré leur utilisation généralisée, il existe peu de 

publications sur leurs propriétés et leurs effets indésirables. (Lairmore, 1984) 

L Oxytétracycline est généralement bien tolérée avec des effets secondaires minimes et 

considérée comme relativement non toxique lorsqu'elle est utilisée correctement. , elle peut 

causer de nombreuses réactions indésirables telles que des vomissements, des irritations 

cutanées, des allergies, des altérations de la flore intestinale, des lésions rénales et hépatiques, 

ainsi que des effets indésirables sur le développement des dents chez les nourrissons et les 

enfants . Il est donc important de suivre les doses prescrites et les instructions d'utilisation pour 

éviter ces effets indésirables (Riviere , 1995. ) 
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ChapitreII 

Cinnamomum cassia 
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II. les huiles essentielles 

Les huiles essentielles sont des extraits végétaux obtenus à partir de plantes dites aromatiques, 

qui contiennent une grande variété de molécules aromatiques dans leurs feuilles, fruits, graines, 

écorces ou racines ,ces molécules aromatiques constituent le ou les principes essentiels des 

plantes ,les huiles essentielles ont une texture huileuse, mais sont souvent volatiles, très 

odorantes et colorées, allant du jaune pâle au rouge foncé, en passant par le vert émeraude ou 

encore le bleu. Elles sont moins denses que l'eau, avec une densité de l'ordre de 0,750 à 0,990, 

et sont solubles dans l'alcool, l'éther, le chloroforme, les huiles, les émulsifiants et la plupart 

des solvants organiques, mais insolubles dans l'eau(Bardeau, 2009). 

II.1 .Partie de la plante contenant les huiles essentielles 

La production d'huiles essentielles est souvent spécifique à une partie de la plante, et peut 

varier en fonction de la partie utilisée ,par exemple, l'huile essentielle d'écorce de cannelle 

peut provenir de l'écorce ou des feuilles, et ces différentes parties fournissent des huiles 

essentielles avec des propriétés différentes (Danièle, 2014), ses  huiles essentielles se trouvent 

dans diverses parties des plantes, telles que les fleurs (lavande), les feuilles (eucalyptus, 

laurier), les fruits (anis, orange), les graines (muscade), l'écorce (cannelle), les rhizomes 

(gingembre, curcuma), les racines (vétiver), et le bois (camphrier) (Sahraoui, 2015), La 

synthèse et l’accumulation des huiles essentielles sont généralement associées à la présence de 

structures histologiques spécialisées (Figure.4) : cellules à huiles essentielles des Lauraceae, 

poils sécréteurs des Lamiaceae, poches sécrétrices des Myrtaceae ou des Rutaceae, cannaux 

sécréteurs des Apiaceae ou des Asteraceae  (Teuscher et al., 2005) 
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Figure.4:La partie spécifique de la plante qui contient les huiles essentielles. 

( Adolph,2012) 

 

II.2.Les méthodes d’extraction et l’obtention des huiles essentielles 

L'extraction des huiles essentielles est une opération complexe et délicate qui vise à récupérer 

une substance fragile présente en faible quantité dans la plante, tout en préservant sa qualité. 

En raison de la diversité des matières premières et de la grande sensibilité de certains 

composants aux hautes températures, différentes méthodes d'extraction des extraits végétaux 

sont nécessaires pour obtenir des huiles essentielles de haute qualité (Hilal, 2011). 

 Entraînement à la vapeur d’eau : Contrairement à l'hydrodistillation, cette 

méthode (illustrée dans la (figure5) n'implique pas de contact direct entre l'eau et la 

matière végétale à traiter (Florence, 2012 ; Adli, 2015 ; Brahimi, 2019). Au lieu 

de cela, le matériel végétal est placé sur une grille perforée à travers laquelle passe 

la vapeur d'eau. La vapeur endommage la structure des cellules végétales et libère 

les molécules volatiles qui sont ensuite entraînées vers le réfrigérant (Florence, 

2012). 

 

 

 

 

 

 

Figure5:d’entraînement à la vapeur d’eau (Blondel, 2014). 
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1 : Foyer – 2 : Chaudière – 3 : Vase à fleurs – 4 : Vidange de condensation – 5 : Col de cygne 

– 6: Réfrigérant avec serpentin – 7 : Sortie d’eau chaude – 8 : Arrivée d’eau froide – 9 : 

Essencier servant à la décantation de l’essence et de l’hydrolat 

 Hydro distillation :la méthode hydrodistillationest la plus ancienne et simple 

(figure6) ,le matériel végétal est chauffé dans un alambic rempli d'eau, les vapeurs 

se condensent dans un réfrigérant, et l'huile essentielle se sépare de l'hydrolat par 

différence de densité. L'huile essentielle flotte au-dessus de l'hydrolat.  Brahimi, 

2019 ; Asbahani et al., 2015) 

Figure6: Montage d'extraction par Hydrodistillation (fatima zohra, 2015) 

 Hydro-diffusion Il s'agit d'une méthode relativement nouvelle (illustrée dans la 

(figure7). L'hydrodiffusion est une variante de l'entraînement à la vapeur qui  

exploite l'action osmotique de la vapeur d'eau. Elle implique le passage de la vapeur 

d'eau à travers la matrice végétale, du haut vers le bas et à pression réduite (El haib, 

2011). 

 

 

 

 

  

Figure7: Montage d'extraction par  Hydro-diffusion (Goudjil,2016) 

II.3.Rendements des d'huiles essentielles 

Les quantités d'huiles essentielles contenues dans les plantes sont généralement très faibles. il 

peut parfois falloir plusieurs tonnes de plantes pour obtenir un litre d'huile essentielle. Le 

rendement peut varier de 1 à 10 %, à l'exception de certaines plantes comme le bouton floral du 
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giroflier où le rendement peut atteindre largement les 15 %(Abir , et al ., 2020, ou la noix de 

muscade, qui peut produire de 5 à 15 % d'huile essentielle ,bien que plusieurs types de plantes 

contiennent des huiles essentielles ou des substances apparentées, peu d'espèces sont utilisables 

en pratiqsue (Labiod, 2016),ses rendements d'extraction des huiles essentielles varient en 

fonction des techniques et des procédés utilisés ainsi que de la période de récolte des plantes 

(Bouazia et Nasrallah, 2020 

II.4 . Méthode de conservation Les huiles essentielles  

Les huiles essentielles de qualité supérieure peuvent être conservées pendant plusieurs années 

dans des conditions conformes, jusqu'à cinq ans ,cependant, les essences de Citrus peuvent être 

conservées pendant une période légèrement plus courte (trois ans). Étant donné que les huiles 

essentielles sont volatiles, il est essentiel de fermer correctement les flacons et de les stocker 

dans des récipients en aluminium ou en verre teinté (de préférence brun, vert ou bleu) pour les 

protéger de la lumière, à une température ambiante de maximum 20 degrés. Il existe des normes 

spécifiques pour l'emballage, le conditionnement et le stockage des huiles essentielles (norme 

AFNOR NF T 75-001, 1996), ainsi que pour le marquage des récipients contenant des huiles 

essentielles (norme NF 75-002, 1996) (Mayer, 2012). 

II.5.Les composants des huiles essentielles  

Les huiles essentielles sont des mélanges complexes de composants appartenant principalement 

aux groupes de terpénoïdes et des composés aromatiques dérivés du phénylpropane ,,elles 

peuvent également renfermer divers produits issus de processus dégradatifs mettant en jeu des 

constituants non volatils (Bruneton, 1999) 

 Groupe des terpénoïdes :dans la composition des HE on rencontre des terpènes 

avec une formule générale (C5H8) n et dont la masse moléculaire n’est pas élevée à 

savoir des monoterpènes avec dix atomes de carbone, des sesquiterpènes avec 

quinze atomes de carbone et des rares diterpènes avec vingt atomes de carbones 

(Kaloustian et al ; 2012).  

 Groupes des composés : aromatiques dérivés du phénylpropane, ce sont les dérivés 

du phénylpropane (C6-C3). Ils sont beaucoup moins fréquent que les précédents on 

cite l’acide et l’aldéhyde cinnamique de l’essence de cannelle, l’eugénol (clou de 

girofle). (Kaloustian et al ; 2012) 
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II.6 . Évaluation qualitative et quantitative des huiles essentielles 

La composition chimique des huiles essentielles peut varier en fonction de différents facteurs 

tels que le stade de développement des plantes, les organes utilisés pour l'extraction, la période 

et le lieu de récolte (Delaquis et al., 2002 ; Gonny et al., 2004 ; Burt, 2004). Pour étudier leur 

composition, les méthodes couramment utilisées sont La chromatographie en phase gazeuse 

(Bouchra, 2021)) , Chromatographie en phase gazeuse couplée à la spectrométrie de masse 

(GPC/SM) (Zaibet et Wafaa.,2018)), La chromatographie liquide haute performance 

(Zaibet,2018) 

II.7 .Rôle des huiles essentielles dans les plantes 

Les huiles essentielles sont essentielles à la survie des plantes car elles jouent un rôle 

fondamental dans leur protection et leur défense contre les microbes (Tajkarimi et al., 2010). 

Étant donné qu'elles ne peuvent pas se déplacer pour éviter les menaces, les plantes ont 

développé des systèmes de défense très efficaces, notamment à travers la production d'huiles 

essentielles qui ont des propriétés antibactériennes et antifongiques (Danièle, 2014). Ces 

métabolites secondaires sont également impliqués dans les interactions entre la plante et son 

environnement, tels que la régulation de la germination et la protection contre les prédateurs, 

les insectes et les champignons, ainsi que l'attraction des pollinisateurs (Pichersky et 

Gershenzon, 2002; Unsicker et al., 2009). 

II.8.Toxicité de certaines huiles essentielles 

Certaines huiles essentielles peuvent présenter des risques de caractéristiques en raison de la 

variabilité des matières premières utilisées et d'une possible confusion avec d'autres plantes. 

Les matières premières végétales évoluent au fil du temps, ce qui peut entraîner des variations 

significatives dans la composition de leurs huiles essentielles. Il est donc essentiel de mener des 

contrôles rigoureux pour limiter ces variations et garantir la sécurité d'utilisation des huiles 

essentielles. (Teuscher et al., 2005) 

II.9 .La cannelle de Chine (Cinnamomum Cassia) 

Cinnamomum Cassia est produite par un arbre tropical à feuillage persistant de la même famille 

que le laurier et du même genre que la cannelle de Ceylan, qui pousse à l'état sauvage dans le 

sud-est de l'Asie, de la Chine à la Birmanie et à l'Indonésie. On la cultive également en 

Amérique du Sud , On utilise son écorce, grise et rugueuse à l'extérieur, brun rouge et lisse à 

l'intérieur, beaucoup plus épaisse que celle de la cannelle de Ceylan. L'écorce est récoltée au 
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cours de la saison des pluies, quand elle se détache aisément. Au séchage, elle se replie sur elle-

même en rouleaux (figure8 ) (Shilei et al., 2011) 

 

 

 

   Figure 8:  L'écorce de la cannelle de Chine (Cinnamomum cassia ) ( leila el halaissi, 2020) 

II.9.1.Position systématique de cannelier (Cinnamom cassia ) . 

Dans le règne végétal, le cannelier (Cinnamom cassia) occupe une position systématique 

clairement définie en tant que membre de la famille des Lauracées. 

Tableau 2 .(Paul, 2001) ; (Ravindran et al., 2004) 

Règne Végétale 

Embranchement Spermatophytes 

Sous-embranchement Angiospermes 

Classe Dicotylédones (Magnoliopsida) 

Ordre Laurales 

Famille Lauraceae 

Genre Cinnamomum 

Espèce Cinnamomum cassia  

 

II.9.2 .Dénomination de Cinnamomum cassia (Teuscher et al., 2005). 

-Nom Arabe : Kerfee قرفة 

-Nom français : cannelle de Chine 

-Nom latin : Cinnamomum aromaticum  
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-Nom anglais de l’arbre : Cinnamon. 

-Autres dénomination de l’arbre à travers le monde : EchterZimt(allemagne), canela(Espagne, 

Portugal), cannella(Italie), Kanéla(Grèce), Kaneel(Pays Bas), Korista(Russie), Kurundu(Sri 

Lanka) (AnseL, 2003) 

II.9.3 .Description botanique de Cinnamomum cassia 

 Le cannelier est un arbre de taille moyenne, environ 18 à 20 mètres de hauteur avec un tronc 

de 40 à 60 cm de diamètre et une écorce grise à marron de 13 à 15 mm d'épaisseur à maturité. 

L'espèce Cinnamomum cassia est particulièrement connue pour son écorce aromatique et son 

goût sucré(RavindranetaL, 2004), et ses feuilles sont simples et disposées en hélice. Les fleurs, 

blanchâtres et régulières, ont six pétales et sont présentées en grappes très ramifiées. Les fruits 

(baies) ressemblent à ceux du laurier noble( figure9) (Zhiri., 2005) 

 

Figure9 .Description de la plante Cinnamomum cassia (David,2013) 

II.9.4 .Huile essentielle de Cinnamomum cassia 

La Cinnamomum cassia est une plante précieuse grâce à ses huiles essentielles qui contiennent 

des terpènes et des composés aromatiques ayant de multiples propriétés bénéfiques(Prasad et 

al., 2009, Unlu et al., 2010), L'extraction de ces huiles peut être effectuée à partir de diverses 

parties de la plante, y compris les feuilles, les calices, les brindilles, les graines et les écorces(Li 

et al., 2013b, Ravindran et al., 2004), Les huiles de C. cassia ont des activités intéressantes 

telles que l'antioxydation, l'antiallergie, l'anticancéreux et l'antibactérien(Prasad et al., 2009, 

Unlu et al., 2010).,L'écorce de C. cassia est particulièrement prise pour sa teneur élevée en 

huiles essentielles et en trans-cinnamaldéhyde(Commission, 2010, Geng et al., 2011, Li et al., 
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2013a), Cette écorce possède également des propriétés pharmaceutiques hautement 

recommandées.(Li et al., 2013). 

II.9.5 .Composition chimique de l’huile essentielle de Cinnamomum cassia 

La cannelle de Chine contient entre 1 et 4% d'huile essentielle, principalement composée de 

cinnamaldéhyde (70-88%) suivi de trans-2 méthoxycinnamaldéhyde (3-15%), benzaldéhyde 

(0,5-2%), aldéhyde salicylique (0,2-1%) et acétate cinnamyle (0-6%). En revanche, l'eugénol 

est présent en quantité négligeable (<0,5%). Des diterpènes tels que les cinnacasiols et 

cinnzeylanine ont également été identifiés, ainsi que des dérivés phénylpropaniques, des 

lignanes furanofuranique, des polysaccharides, des hétérosides mono- et sesquiterpéniques 

(cassioside, cinnamoside) et de nombreux dérivés flavaniques, notamment des 

poroanthocyanidols et des oligomères de 4 à 6 unités appellent les cinnamtanins (Bruneton, 

1999 ; Teuscher et al., 2005). 

II.9.6 .Usage traditionnel de la Cinnamomum cassia 

La cannelle de chine Cinnamomum cassia est une épice très ancienne reconnue pour ses 

propriétés stomachiques, diurétiques, toniques et antiseptiques par les Romains et les Grecs 

(Bandara, Uluwaduge et Jansz 2012). Aujourd'hui, elle est largement utilisée en cuisine, mais 

son huile essentielle est également connue pour stimuler le système immunitaire et aider à lutter 

contre les états grippaux, les douleurs et les fièvres (Hul M Van., 2018). 

II.9.7 .Propriétés phasrmacologiques  

Les épices sont couramment utilisées pour rehausser le goût et l'arôme des aliments. Cependant, 

certaines épices, telles que l'écorce de cannelle, ont également été reconnues pour leurs effets 

thérapeutiques bénéfiques. 

 Antidiabétique :La cannelle est capable de réguler la glycémie. Des études ont 

démontré que les polyphénols trimères de procyanidine, présents dans la cannelle, 

agissent comme des mimétiques de l'insuline en activant les mêmes réactions 

biochimiques et en favorisant la synthèse du glycogène. (Anderson et al., 2004) 

 Antibactérien :la Cinnamomum cassia possède des propriétés antimicrobiennes 

efficaces contre divers agents pathogènes. Des extraits éthanoliques de C. cassia ont 

montré une forte activité contre Pseudomonas aeruginosa en utilisant la méthode de 

diffusion du disque (Sharma et al., 2009).. De plus, la méthode de dilution sur gélose 

a révélé que le cinnamaldéhyde et ses extraits d'huile étaient efficaces contre plusieurs 

bactéries, dont Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Enterobacter aerogenes, 
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Proteus vulgaris, Pseudomonas aeruginosa, Vibrio cholerae, Vibrio parahaemolyticus 

et Salmonella typhymurium. La concentration minimale inhibitrice (CMI) du 

cinnamaldéhyde variait de 75 microg/ml à 600 microg/ml (Ooi et al., 2006). 

 Anti-oxydant :.L'extrait d'éthanol de C. cassia est un antioxydant puissant (Boğa et 

al.,2011)., car il est capable d'inhiber la production de NO, un radical libre, en inhibant 

la protéine NF-κB par le cinnamaldéhyde. Cette propriété est utilisée dans la 

formulation d'une tisane contenant de la cannelle et d'autres herbes pour prévenir les 

maladies cardiovasculaires, le cancer, l'arthrite, etc. 

 Anti-cancéreux : La cannelle est connue pour son activité antinéoplasique, ce qui 

signifie qu'elle est capable de ralentir la croissance des cellules cancéreuses et de les 

tuer. Des études ont montré que la cannelle a des propriétés anti-prolifératives et 

apoptotiques qui affectent divers types de cancers, notamment le cancer colorectal, la 

leucémie promyélocytaire humaine, l'hépatome, le cancer du col de l'utérus, le 

lymphome et le mélanome. Le cinnamaldéhyde est considéré comme le composé le plus 

toxique pour la croissance des cellules cancéreuses.( Ka, et al.,2003) 

 Anti-inflammatoire : De nombreuses études ont mis en évidence l'effet anti-

inflammatoire de la cannelle ,des recherches récentes ont montré que les extraits de 

cannelle et leurs principaux composants, l'E-cinnamaldéhyde et l'o-

méthoxycinnamaldéhyde, possèdent de puissantes propriétés anti-inflammatoires.( 

Gunawardena.,et al 2015), Dans une étude ultérieure, cette même équipe de recherche 

a classé la cannelle du Sri Lanka comme le produit alimentaire le plus anti-

inflammatoire parmi 115 aliments testés (Gunawardena et al., 2014). 

 Anti-mélanine : Des cobayes ont été exposés à des rayons ultraviolets B pour 

augmenter la pigmentation de leur peau. L'acide cinnamique a ensuite été appliqué 

localement pour réduire la pigmentation. Les résultats ont montré que l'acide 

cinnamique réduisait la mélanine cutanée de 29% sans provoquer d'effets secondaires . 

( Kong et al .,2008)).  

II.9.8 .Posologie et mode d’administration  

Perte d'appétit et troubles digestifs : 1 à 6 g de poudre d'écorce / jour sans dépasser 4 g par dose 

unique ( Song et Xiao Fan.,2013) . 

II.9.9 :Interactions médicamenteuses  

Tétracycline : diminutiosn de l'absorption.  
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Propranolol : hallucinations visuelles.  

Prudence avec les antiagrégants et anticoagulants ( Song et Xiao Fan.,2013) 

Effets secondaires : la cannelle peut causer une perte d'appétit et des troubles digestifs tels 

que des nausées, des vomissements, des douleurs abdominales et de la diarrhée ( Song et Xiao 

Fan.,2013) 

II.9.10 .Toxicité  

La cannelle de Cinnamomum cassia est une épice largement utilisée dans le monde entier pour 

sa saveur et ses bienfaits potentiels pour la santé. Cependant, il est important de noter que la 

cannelle contient de la coumarine, un composé potentiellement toxique en cas de consommation 

excessive. Les doses recommandées de cannelle peuvent correspondre à une consommation 

quotidienne de 3 à 24 mg de coumarine. Selon la monographie sur le genre Cinnamomum, la 

teneur en coumarine de l'huile essentielle d'écorce de C. cassia varie entre 0,28% et 15,3% 

(Ravindran, Nirmal-Babu, et Shylaja 2003), la teneur la plus élevée se trouvant dans une 

huile essentielle d'écorce de C. cassia originaire d'Australie. Cependant, les effets indésirables 

de la coumarine les plus fréquemment rapportés sont dermatologiques allergiques, hépato-

gastro-intestinaux, ou correspondant à des symptômes généraux tels que des maux de tête ou 

des malaises. Le système de notification des événements indésirables de la FDA aux États-Unis 

a enregistré 24 rapports d'effets indésirables liés à la coumarine, principalement 

hématologiques, pulmonaires et hépatiques.. En effet, cette substance naturelle, à forte 

concentration, peut endommager le foie et les reins. Il est donc important de respecter les doses 

préconisées et de surveiller les éventuels effets indésirables lors de la consommation de cannelle 

(Nesslany, 2021En outre, le cinnamaldéhyde, un autre composé présent dans la cannelle, peut 

également présenter une certaine fonctionnalité s'il est utilisé de manière pure sur la peau. Il est 

donc important de prendre des précautions lors de l'utilisation de l'huile essentielle de cannelle, 

en la diluant dans des huiles végétales et en respectant les concentrations 

recommandées(Baudry et al., 2004). 
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 III.1 .L’objectif : 

Dans notre étude, on a  cherché à améliorer les effets prophylactiques de l'huile essentielle de 

Cinnamomum cassia chez les jeunes rats Wistar qui avaient été intoxiqués par l'oxytétracycline.  

on a adopté  une approche multidisciplinaire en évaluant les effets de cette huile essentielle sur 

les rats à travers des mesures neurocomportementales et biochimiques. 

III.2 .Le matériel végétal : 

La cannelle, une plante importée du Vietnam et disponible sur le marché algérien tout au long 

de l'année, est connue pour sa place importante dans la cuisine et la médecine traditionnelles. 

Dans le cadre de notre travail,  notre étude et baée  sur utilisation la Cinnamomum cassia, une 

variété de cannelle, pour extraire son huile essentielle à partir de son écorce. Cette plante a été 

achetée dans une épicerie de la ville de Saida, en Algérie, afin d'analyser ses propriétés et ses 

bénéfices potentiels pour la santé. 

III.3 .L’extraction de l’huile essentielle 

Pour extraire l'huile essentielle, on a utilisé l'écorce de la plante Cinnamomum cassia. L'écorce 

a été broyée à l'aide d'un broyeur électrique domestique avec des cycles de broyage de 2 

minutes, suivis d'une période de repos de 1 minute jusqu'à l'obtention d'une poudre ( figure10). 

La poudre obtenue était ensuite stockée dans un bocal en verre hermétique afin de préserver sa 

qualité initiale.  

 

Figure10: cannelle a l'état frais et broyat (photos original ) 



  

49 
 

Notre étude et basée  sur l'extraction de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia par 

hydrodistillation, une méthode couramment utilisée en aromathérapie et en pharmacologie. 

Cette méthode consistait à immerger 25 g de poudre de C. cassia dans un flacon de 1 litre 

contenant de l'eau distillée pendant 30 minutes. Ensuite, le mélange a été porté à ébullition 

pendant environ 2 heures et demie. Les vapeurs chargées de substances volatiles traversaient 

un condenseur, où elles étaient condensées et récupérées sous forme de distillat dans un 

erlenmeyer ( Jeyaratnam et al, 2016). (figure11)  

Pour obtenir une quantité suffisante d'huile essentielle, le processus d'hydrodistillation a été 

répété plusieurs fois, conformément à la méthode décrite par (Sedik, 2010). 

 

Figure11: Protocole d'extraction (photos original) 
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Figure12:Dispositif de décantage               Figure13:montage dedhydrodistilation   

                                   (Des photos original) 

                                   

 

Figure14: L' huile de Cinnamomum cassia obtenu (photos original ) 

 III.4 . Conservation de l’huile essentielle obtenue : 

D'après les recommandations de (Grosjean et Nelly, 2007), il est préférable de conserver l'huile 

essentielle (HE) extraite dans un flacon en verre hermétiquement fermé, enveloppe de papier 

aluminium, à une température proche de 4°C. (figure 15) Cette méthode permet de protéger 

l'huile essentielle de l'air et de la lumière, afin de préserver sa qualité.  
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Figure 15. :L’huile essentielle de la Cinnamomum cassia obtenue après l’extraction. (photos 

origine) 

 III.5 .Détermination du rendement d’extraction 

Selon (Haj ammar et al. (2009)), le rendement en huile essentielle (RHE) correspond au 

rapport entre la masse de l'huile essentielle obtenue après extraction (M') et la masse de la 

matière végétale utilisée (M).  

 

RHE : rendement en huile essentielle de Cinnamomum cassia (%) 

M’: masse de l’huile essentielle obtenue en gramme (g) 

M : masse de Cinnamomum cassia utilisée en gramme (g) 

III.6 .Préparation de solution injectable  

 Matériels vegetale :une dose de 0,1 ml/kg d'huile essentielle (HE) de Cinnamomum 

cassia  a été dilué dans de l'eau bidistillée stérile (100 μL) avec une goutte de tween 80. 

(Adli ,et al., 2020) 

 Matériels animal : toutes les étapes de notre expérience sont inspirées des travaux 

de (JayanthI et Subash.,2010), pour la préparation de la solution injectable, des rats 

ont reçu une injection intra-péritonéale d’OTC à une dose de 200 mg/kg de poids 

corporel par jour, diluée dans 0,5 ml de sérum physiologique stérile 

III.7 .le degré de la purté : l'Avicycline 20% est une formulation spécialisée 

d'oxytétracycline, un antibiotique. son objectif principal est d'assurer que l'oxytétracycline est 

présente de manière thérapeutique dans les tissus ciblés. ( figure16) 

RHE = M’/M.100  

M’/M.100 
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                                   Figure16:oxytetracycline (photos origine) 

 III.8 .Animaux d'expérimentation : 

Les expériences ont été adaptées sur des jeune  rats de souche Wistar âgés de 2 mois,les rats 

ont été placés dans une animalerie bien ventilée, maintenus à une température de 21°C ± 1°C, 

un éclairage artificiel a été utilisé pour établir un cycle jour/nuit. 

 III.9 . La répartition des groupes : 

 Les rats témoins : ils n'ont reçu aucun traitement, uniquement de l'eau et de la nourriture. 

 Les rats témoins traités : ils sont straités par une huile essentielle de la  Cinnamomum 

cassia  par voie intrapéritonéale, à une dose de 0,1 mL/kg de poids corporel pendant 14 

jours  (Adli ,et al., 2020) 

 Les rats intoxiqués : ils représentent le groupe intoxiqué et ont reçu de l'oxytétracycline 

par voie intrapéritonéale, à une dose de 200 mg/kg de poids corporel pendant 15 jours 

(JayanthI et Subash.,2010) 

 Les rats intoxiqués traités : ils ont reçu de l'oxytétracycline par voie intrapéritonéale, et  

une injection intrapéritonéale de 0,1 mL/kg de poids corporel pendant 14 jours (Adli 

,et al., 2020) ; (JayanthI et Subash.,2010) 
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                                        Figure 17. Protocole expérimental 

 

III.10 .Le sacrifice des rats 

À la fin de l'expérimentation, les animaux sont  sacrifiés par décapitation le matin ,le sang est 

collecté pour les analyses biochimiques et neurométaboliques. Ensuite, le corps de l'animal est 

ouvert et les organes tels que le foie, les rênes et le cerveau sont prélevés ,ces organes sont 

soigneusement rincés avec de l'eau physiologique froide contenant une concentration de 

chlorure de sodium à 0,9% ,enfin, les organes sont pesés afin de déterminer leur poids respectif, 

cette procédure permet d'évaluer les variations éventuelles dans la masse des organes et fournit 
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des informations cruciales sur les effets du traitement ou des conditions expérimentales sur les 

organes examinés. 

 III.11 .Détermination du poids corporel et poids des organes : 

La croissance pondérale des rats a été enregistrée et enregistrée pendant 15 jours de traitement. 

Le poids des cerveaux, des foies et des rênes des différents groupes a été mesuré après leur 

sacrifice. 

III.12 . Les tests neurocomportementaux :  

Les expériences comportementales ont été adaptées dans des conditions spécifiques. Pour 

permettre une notation ultérieure par un observateur, les comportements ont été enregistrés sur 

vidéo. Avant chaque session, tous les équipements de test ont été soigneusement nettoyés.  

(André et al, 2014) 

III.12.1 .Tests L’Openfield : 

Le test de l'Open Field permet d'évaluer les capacités exploratoires et l'activité locomotrice des 

rats dans un environnement stressant. Ce test se déroule dans une grande boîte rectangulaire 

ouverte (90 cm de long, 70 cm de large et 60 cm de haut), avec un sol noir et des lignes blanches 

délimitant des carreaux de 10x10 cm. Chaque rat est placé dans l'un des quatre coins de l'Open 

Field, la tête tournée vers un coin, et son comportement est observé pendant 6 minutes. 

L'expérimentateur mesure six paramètres, notamment le temps de latence (exprimé en 

secondes) nécessaire pour que le rat quitte les quatre carreaux du coin, le nombre total de 

carreaux traversés par le rat pendant le test de 6 minutes (réfléchissant l'activité locomotrice ), 

le nombre de visites dans les neuf carreaux du centre,le nombre total de redressements, le 

nombre total de toilettages, le nombre total de défécations ( Figure 18)  (Kahloula et al., 2014). 
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Figure 18: Le test d’Open Field. 

 

III.12.2 .Tests de plus maze 

Le test utilisé pour évaluer l'état anxieux des rats consiste en un labyrinthe surélevé à une 

hauteur de 53 cm au-dessus du sol. Le dispositif est composé de quatre bras opposés deux à 

deux (longueur = 50 cm, largeur = 10 cm), dont deux sont fermés par des parois latérales de 30 

cm de hauteur, tandis que les deux autres sont ouvertes. Les bras sont reliés par une plaque-

forme centrale de 10 cm x 10 cm, le sol étant de couleur noire. Pour permettre une faible 

luminosité dans la pièce, une lampe halogène d'intensité réglable est utilisée. Le dispositif est 

également équipé d'une caméra vidéo qui enregistre le comportement de l'animal pendant toute 

la durée du test (Figure19) 

Ce test consiste à exploiter le conflit existant entre le désir naturel des rats d'explorer leur 

environnement et leur peur instinctive des espaces ouverts. Chaque rat est placé sur un carré 

face centrale à un bras ouvert et son comportement d'exploration est enregistré pendant une 

période de 5 minutes. Le plancher est nettoyé à l'éthanol 10% après chaque rat afin d'éviter 

toute odeur qui pourrait altérer le comportement du rat suivant. Les paramètres analysés 

incluent le nombre d'entrées et le temps passé dans les bras ouverts (BO) et fermés (BF) (  

Pellow et al,1985;  Alicia et al,2007). 
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Figure 19:  le tests de plus maze 

 

III.12.3 .Test de la nage forcée 

Le test de la nage forcée (ou Forced Swim Test = FST), également connu sous le nom de test 

de Porsolt d'après le nom du scientifique qui l'a découvert, est utilisé pour évaluer l'état dépressif 

des rats. Ce test comportemental est principalement utilisé pour prédire l'efficacité des 

traitements antidépresseurs (Porsolt et al, 1978). Le principe de ce test repose sur la corrélation 

supposée entre le comportement de résignation et l'état dépressif. Les rats sont délicatement 

déposés dans un cylindre de 20,7 cm de diamètre et 39 cm de hauteur, remplis d'eau à une 

température de 22°C et d'une hauteur de 15 cm, et sont laissés dans l'eau pendante une durée de 

6 minutes (voir Figure 18). Après quelques minutes, la proportion de temps que les rats passent 

à nager diminue au profit d'un comportement d'immobilité, où l'animal flotte passivement en 

effectuant seulement les mouvements nécessaires pour maintenir sa tête hors de l'eau. Le temps 

d'immobilité est un indicateur de l'état pseudo-dépressif. Après chaque session de nage, les rats 

sont rapidement séchés avec une serviette et remis dans leur cage d'hébergement. L'eau du 

cylindre est changée entre chaque animal (Figure 20)   (Benabid et al, 2008). 

 

Figure 20:le test de la nage forcée 



  

57 
 

III.12.4 .Tests de Y maze : 

Le labyrinthe en Y est composé de trois allées disposées identiques selon les médianes d'un 

triangle équilatéral. Ces allées ont une longueur de 13 cm, une largeur de 4,5 cm et une hauteur 

de 5,5 cm (voir figure). Ce test d'alternance est couramment utilisé pour évaluer la mémoire de 

travail chez les rongeurs. 

Le rat est placé dans l'une des trois branches du labyrinthe, puis il est laissé 5 minutes en libre 

exploration. On considère qu'il pénètre dans une branche si ses 4 pattes sont dedans. Pour la 

compatibilité lors des visites, on extrait le nombre total des visites comme indices d'activité 

générale, ainsi que la répartition des visites dans les trois agences. Les données présentent les 

résultats d'une analyse de cette distribution pour compter les alternances et s'expriment en 

pourcentage d'alternance, celui-ci étant calculé selon la formule : ((Nombre 

dalternance)/(Nombre de visites -2))x100 (Figure 21) (Kahloula,2017) 

 

Figure 21: le tests de Y maze  

III.13 . Dosages biochimiques 

III.13.1 .Dosage de la glycémie : 

Le glucose présent dans le sérum sanguin est mesuré après avoir séparé le sang. Pour ce faire, 

le (kit Bio Systems) est utilisé, qui se base sur les réactions couplées suivantes.: 

Glucose + 1⁄2 O2                          GOD                                               Gluconate + H2O 
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2H2O2 + 4-Aminoantipyrine+ phénol                             POD                         Quinoneimine+ 

4H2O 

On mesure l'absorbance d'un complexe coloré à une longueur d'onde λ = 500 nm à l'aide d'un 

spectrophotomètre 

III.13.2.Evaluation des marqueurs du fonctionnement rénal : 

A. Dosage de l’urée 

La concentration d'urée dans le sérum est mesurée à l'aide de la réaction de diacétylmonoxime. 

L'urée est d'abord dégradée en 2NH3 par l'enzyme uréase. Ensuite, en présence de NH3, de 

NADH et d'ions H+, l'enzyme glutamate déshydrogénase catalyse la réaction d'amination 

réductrice de l'α-cétoglutarate pour former du glutamate et du NAD+. La concentration 

d'ammoniaque est directement proportionnelle à la diminution de la concentration de NADH, 

H+, qui est fournie à 340 nm à l'aide des (kits Biomatérieux.) 

 

B. Dosage de créatinine 

La méthode de Jaffé a été utilisée pour mesurer la quantité de créatinine dans le sérum, telle 

que décrite par( Cook (1975)). Cette méthode est basée sur une réaction colorimétrique. 

Créatinine + acide picrique (pH alcalin) →complexe jaune orange 

La réaction de Jaffé pour la détermination de la créatinine dans le sérum se déroule dans un 

milieu alcalin. La créatinine présente dans l'échantillon réagit avec le picrate pour former un 

complexe appelé créatinine picrate. L'augmentation de l'absorbance à une longueur d'onde de 

500 nm est proportionnelle à la concentration de créatinine dans l'échantillon. 

III.13.3 . Evaluation des marqueurs du fonctionnement hépatique 

 A : Dosage des transaminases (ASAT-ALAT) 

Les enzymes ASAT (TGP) et ALAT (TGO) appartiennent à une famille d'enzymes appelées 

aminotransférases ou transaminases. Elles ont pour rôle de catalyseur la transformation 

réversible des acides α-cétoniques en acides aminés en transférant des groupes amines. 

amines.L. Aspartate + α-cetoglutate              TGO                      Oxaloacétique + L. glutamate. 

Alanine + α-Cetoglutate                 TGP                                                 Pyruvate + glutamate. 
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La concentration des enzymes ASAT (TGP) et ALAT (TGO) dans le sang est mesurée en 

utilisant un spectrophotomètre à une longueur d'onde de 505 nm, en se basant sur l'intensité de 

la couleur générée par la réaction enzymatique. Cette mesure est effectuée à l'aide d'un (kit 

Chronolab), où l'intensité de couleur est directement proportionnelle à la concentration de ces 

enzymes. 

III.13.4 .Evaluation des paramètres lipidiques 

 A :Dosage des triglycérides 

La méthode (Fossati (1974)) a été employée pour mesurer les triglycérides dans le sérum. Cette 

méthode repose sur le dosage enzymatique du glycérol qui est libéré après hydrolyse des 

triglycérides des lipoprotéines par la lipase. 

TG+3 H2O              lipase                     Glycérol+3 AG 

Glycérol+ATP                      GK                            Glycérol-3-phosphate+ADP 

Glycérole-3-phosphate+NAD         GPD                DHAP+NADH,H+ 

La réaction est réalisée à pH = 9,4 en présence de magnésium et d'hydrazine. La lecture de 

l'absorbance est effectuée à une longueur d'onde de 340 nm. 

 B :Dosage de Cholestérol 

On a mis en œuvre la méthode de (Thomas., 1992 ) qui consiste en deux étapes. Dans un 

premier temps, une réaction catalysée par une estérase de cholestérol hydrolyse les esters de 

cholestérol en cholestérol libre. Ensuite, le cholestérol libre réagit avec de l'oxygène en présence 

de cholestérol oxydase, qui produit de la cholesténone (une cétone résultant de l'oxydation de 

l'hydroxyle en position) et du peroxyde d'hydrogène (H2O2). Le H2O2 ainsi formé est ensuite 

réduit en eau en présence d'un indicateur et de peroxydase, et la quantité de H2O2 produite est 

mesurée en observant la formation de quinone-imine, détectée à une longueur d'onde de 500 

nm. 

 8.5 : Le dosage de la bilirubine 

dans le dosage de la bilirubine total la bilirubine est couplée avec l'acide sulfaniliquediazoté en 

présence de caféine pour donner un colorant azoique L'intensité de la coloration et mesurée à 

578 nm Elle est directement proportionnelle à la concentration de l'échantillon (Kit 

bioMaghreb)  
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III.14 .Analyses statistiques :  

Les résultats ont été exprimés en moyenne ± erreur standard de la moyenne (SEM). Les données 

ont été analysées par des analyses de variance (one way Anova)  (ANOVA). Lorsqu'une différence 

significative n'a été constatée, le test post-hoc de Student-Newman-Keuls a été mené. Pour 

toutes les analyses, une différence a été considérée comme significative à p ≤ 0,05. Le logiciel 

utilisé sigmastat version 3.5. 
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IV.1 .Le rendement de huile essentielle 

La méthode dhydrodistillation nous a permis d'obtenir  une huile essentielle avec 

une rendement d'ordre 0,97%. 

IV.2 .L'effet de l'oxytétracycline et l'huile essentielle de Cinnamomum cassia 

sur les poids corporelle  

Le poids corporel constitue un bon indicateur de croissance chez les rats. Les résultats présentés 

dans le Tableau 03 montrent une réduction significative (***P<0,001) du poids corporel chez 

les rats INTOX par rapport aux rats TEM tout au long de l'expérimentation. De plus, lors de 

l'administration de HECC, on a observé une augmentation significative (***P<0,001)  du poids 

corporel chez les rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX. 

Tableau 03 .Levaluation de la croissance corporelle chez les differants groupes de rats(TEM 

vs  INTOX ;INTOX vs INTOX –T) 

Groupes(g)          T           TEM-T INTOX     INTOX-T 

Poids 

corporell(g) 

200,167±3,669 141,125±6,509 111,667±4,761*** 

 

137,625±3,679*** 

Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM  (***P<0,001) 

 IV. 3 .L'effet de l'oxytétracycline et l'huile essentielle de Cinnamomum 

cassia sur les poids  des organe  

Les résultats présentés dans le Tableau 04 ont montré une réduction non significative (p>0,05) 

du poids du foie chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM lors de l'administration de 

HECC , on observe une amélioration non significative (p>0,05) du poids du foie chez les rats 

INTOX-T par rapport aux rats INTOX . 

En ce qui concerne le poids des rein , les analyses statistiques ont montré une augmentation non 

significative (p>0,05) du poids des rein chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM lors de 

l'administration de HECC , on observe une amélioration non significative  (P>0,05) du poids 

des reins chez les rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX. 
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En ce qui concerne le poids des cerveau , les analyses statistiques ont montré une réduction non 

significative (p>0,05) du poids d u cerveau chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM lors 

de l'administration de HECC, on observe une amélioration non significative  (P>0,05) du poids 

du cerveau  chez les rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX 

 Tableau 04 . Représent le poids des organe  

Groupe (g)            T         TEM-T   INTOX  INTOX-T 

Poids de foie 7,746 ±0,663 7,783±0,663 4,625 ±0,812 6,646 ±1,149 

Poids de rein 1,444 ± 0,318  1,924±  0,318  2,494 ± 0,389  2,083 ± 0,389  

Poidsde cerveau  1,849  ±0,0856  1,738 ± 0,0856  1,634 ± 0,148 1,841 ± 0,148  

 

Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM  (P>0,05) ; 

IV.4 .Les tests neuro comportementaux 

IV.4.1 .Effet oxytetracycline et de HECC sur les niveaux de l'activité 

locomotrice mesurés dans L'Open Field (OFT) 

 Le graphe  illustre les effets de l'oxytétracycline  sur le comportement des rats dans le test de 

lopen field (OFT), en effet, six parametres sont representer sous forme dhyistograme dans le    

graphe ci-dessous.  

 Temps de latence  

Les analyses statistiques montrent une augmentation Hautement significative  (*** :p<0,001) 

du temps de latence chez les rats INTOX , comparé au rats TEM ,en ravanch ,  lors d’une 

injection de HECC une diminution non significative  du temps de latence chez les rats INTOX-

T par rapport aux rats  INTOX . 

 Le nombre de carreaux traverser 

Les analyses statistiques présentent une diminution  hautement significative (*** :P<0,001)  de 

l'activité locomotrice (horizontale) chez les rats INTOX par l'oxytétracycline par rapport aux 

rats TEM, mesurée par le nombre de carreaux traversés , cependant, une injection de HECC 

montre une amélioration  significative  de l'activité locomotrice (horizontale)  chez les INTOX 

–T par rapport aux rats INTOX  
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 Le nombre de visites au centre 

L'analyse statistique révèle une diminution hautement significative  du nombre de visites au 

centre chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM (*** :p<0,001), de plus, après l'injection 

de HECC, une amélioration no significative  du nombre de visites au centre est constatée chez 

les rats INTOX-T et traités par rapport aux rats INTOX . 

 Redressement 

L'analyse statistique révèle une diminution hautement significative  (*** :p<0,001) du 

redressement, qui représente l'activité locomotrice verticale, chez les rats  INTOX par rapport 

aux rats TEM ,de plus, le traitement par HEC montre une amélioration non significative  de 

l'activité locomotrice chez les rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX . 

 Toilettage  

Les analyses statistiques montrent une augmentation hautement significative de nombre de 

toilettage chez les rats TEM par rapport aux rats INTOX (***p<0,001) , de plus, le traitement 

par l'huile essentielle de Cinnamomum Cassia (HECC) ne montre aucune amélioration 

significative du nombre de toilletages chez les rats (INTOX-T) par rapport aux rats intoxiqués 

non traités (INTOX).  

 Défécations 

Les analyses statistiques montrent une augmentation significative  (***p<0,001) de nombre 

défécation   chez les rats INTOX par rapport au rats TEM  , en revanche après une injection de 

HECC  montre une amélioration no significative  de nombre défécation  chez les rats  INTOX-

T par rapport aux rats  INTOX   
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 Figure 22 .La comparaison des différents paramètres du test open -field entre les jeunes rats 

(TEM,,INTOX, INTOX-T) Les valeurs sont exprimé en moyenne ± SEM ; (***: p<0.001). 

IV.4.2 .L'effet de l'oxytétracycline et l'HECC sur les niveaux d'anxiété 

mesurés dans le test du labyrinthe en croix surélevée (EPM) a été examiné. 

La figure   23 illustre les effets de l'oxytétracycline sur le comportement des rats dans le teste 

plus maze . deux paramètres sont représentés sous forme d'histogrammes dans la figure ci-

dessous 

 Nombre d'entrées dans les bras ouverts 

L'analyse statistique montre que les jeunes rats intoxiqués  INTOX présentent une diminution 

significative (***p<0,001) du nombre de visites dans les BO par rapport aux rats TEM, ces 

résultats confirment clairement que la loxytétracycline induisent l'instauration d'un état de 

stress, d'autre part le traitement par l'HECC montre une augmentation du nombre de visite dans 

les BO chez les rats INTOX-T par raport aux rats  INTOX  

 Temps passé dans les bras ouverts 

L'analyse statistique révèle une diminution significative (**p<0.01) de la durée de séjour dans 

les bras ouverts chez les rats  INTOX par rapport aux rats TEM , cela suggère que les rats 

intoxiqués ont une plus grande aversion pour les espaces ouverts et la hauteur, ce qui peut être 

indicatif d'une augmentation de l'anxiété. Cependant, après le traitement par l'HECC par voie 

intrapéritonéale,   on a constatée une amélioration de la durée de séjour dans les bras ouverts 
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,cela suggère que l'HECC a un effet positif sur l'anxiété induite par l'oxytétracycline, ce qui se 

traduit par une exploration plus fréquente des bras ouverts du dispositif. 

 

 

 Figure  23 : La comparaison des différents paramètres du test plus   maze entre les jeunes rats 

(TEM ,INTOX, INTOX-T),les valeurs sont exprimé en moyenne ± SEM ; (**: p<0.01) et 

(*** :P<0,001) 

 IV.4.3 .L'effet de l'oxytétracycline et huile Cinnamomum Cassia sur la 

performance dépressif mesurée par l’épreuve de la nage forcéé (FST) 

La figure 24  illustre les effets de l'oxytetracycline sur le comportement des rats dans le test de 

la nage forcé ,en effet ,un seul paramètre mésure représenté sous forme d'histograme dans la 

figure ci-dessous. 

 Le temps d'immobilité (TIM) 

Les analyses statistiques ont révélé une différence hautement significative ( ***p<0,001) dans 

le temps d'immobilité  chez  les rats intoxiqués  INTOX  comparé a celui des rats témoins 

(TEM), dans le même contexte, l'administration de l'huile essentielle de Cinnamomum Cassia 

(HECC) par voie intrapéritonéale a montré une diminution hautement significative  

( ***p<0,001) du temps d'immobilité chez les jeunes rats  INTOX –T par rapport aux rats   

INTOX . 
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 Figure 24 :Le temps d’immobilité durant le test de la nage forcée des jeunes rats(TEM, TEM-

T ,INTOX, INTOX-T)   Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM ;  (***: p<0,001) .  

IV.4.4 .L'effet de l'oxytétracycline et l'HECC sur la mémoire de travaille 

mesurés dans le test de Ymaze . 

La figure  25 illustre les effets de l'oxytétracycline sur le comportement des rats dans le test du 

Y-maze. Deux paramètres sont représentés sous forme d'histogrammes dans la figure ci-

dessous. 

 Le % d’altérnance  

 Les analyses statistiques ont révélé une diminution significative (**p <0,01) du pourcentage 

d'alternance chez les rats INTOX  par rapport aux rats TEM, en revanche, l'administration de 

HECC a entraîné une amélioration significative (**p <0,01)  du pourcentage d'alternance chez 

les rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX  

 le nombre de visite  

Les analyses statistiques présentent une diminution significative (**p<0,01) du nombre de 

visites  chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM , l'administration de l'huile essentielle de 

Cinnamomum Cassia (HECC) a montré une amélioration significative (**p <0,01)  du nombre 

de visites chez les rats  INTOX –T par rapport aux rats INTOX , 
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  Figure  25 . Le  % d’altérnance le nombre de visite  durant le test de Ymaze des jeunes 

(TEM, TEM-T ,INTOX, INTOX-T). Les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM, 

(**: p<0.01)  

IV.5 .Dosage Biochimique  

IV.5.1 .La glycémie 

Les résultats relatifs au dosage du glucose sanguin indiquent une augmentation  faiblement 

significative ( *p <0,05) du taux de glycémie chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM ,. 

en revanche, lors du traitement par  HECC , on observe une diminution faiblement significative 

(*p<0,05) du taux de glucose chez les rats INTOX-T par rapport aux rats  INTOX  

 

Figure  26 .Les niveaux de glycémie  sanguin chez les rats (TEM ,TEM-T,INTOX,INTOX-T), 

les valeurs  sont exprimés en moyenne ± SEM (p<0,05)..  
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IV.5.2 .Exploration de la fonction rénale 

Les valeurs enregistrer pour le dosage de l'urée et de la créatinine sanguine indiquer une évaluation 

faiblment   significative  (* p<0,05)  des valeurs de l'urée  chez les groupes des rats INTOX  

,Comparaison avec les groupes des rats TEM, et une élévation non significative (P>0,05) de la créatinine 

chez les groupe INTOX  par rapport aux rats TEM 

cependent le lot INTOX-T a revéle  une dimminution  faiblement  signifficative  des valeurs de 

lurée(*p<0,05) et une dimminution non significative  (P>0,05) des valeurs de la creatinine par  rapport 

a celle du   lot  INTOX  

 

 Figure  27 .Comparaison entre les valeurs de creatinine sanguin des lots : (TEM,,INTOX, 

INTOX-T). les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (p>0,05) 
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 Figure  28 .Comparaison entre les valeurs de l'urée sanguin lots : (TEM ,INTOX, INTOX-

T) les valeurs sont exprimé en moyennen ± SEM (p<0,05) 

IV.5.3 .Exploration de la fonction hépatique 

Le dosage des transaminases a révélé une élévation faiblement significative  (*p<0,05) des taux 

de TGO et TGP chez les animaux INTOX par rapport aux rats TEM ,cependant, les 

concentrations sériques de TGO et TGP des animaux INTOX-T présentent une diminution 

faiblement significative (*p<0,05) par rapport à celles des animaux INTOX. 

 

 Figure 29 :La comparaison entre les teneur sérique TGO: (TEM,,INTOX, INTOX-T) , 

les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (*p<0.05)  
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 Figure 30 .La comparaison entre les teneur sérique TGP : (TEM ,INTOX, INTOX-T) , les 

valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (*: p<0.05). 

 La bilirubine 

Les résultats  obtenus lors du dosage des bilirubines indiquent une augmentation faiblement 

significative (*p<0,05) de la bilirubine totale, ainsi que de la bilirubine directe et indirecte chez 

les rats INTOX par rapport aux rats TEM . Cependant, l'administration de  HECC  INTOX-T 

entraîne une diminution faiblement significative (*p<0,05) du taux de bilirubine  chez  les rats 

INTOX-T par rapport aux rats INTOX . 

 

 Figure  31 .Les niveaux de bilirubine totale chez les rats (TEM, TEM –T ,INTOX, INTOX-

T), les valeurs  sont exprimés en moyenne ± SEM (*p<0,05). 
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Figure  32.Les niveaux de bilirubine  Direct chez les rats (TEM, TEM -T,INTOX, INTOX-T), 

les valeurs  sont exprimés en moyenne ± SEM (*p<0,05). 

 

Figure  33.Les niveaux de bilirubine  indirect chez les rats (TEM, TEM –T  ,INTOX, INTOX-

T), les valeurs  sont exprimés en moyenne ± SEM (*p<0,05). 

 

IV.5.4.Exploration des fonctions lipidique 

 Cholestérol 

Des analyses statistiques ont révélé une augmentation faiblement significative (*p<0,05) du 

taux de cholestérol chez les rats intoxiqué INTOX par rapport aux rats TEM, tandis qu'une 

diminution légèrement significative (*p<0,05) du taux de cholestérol a été constatée chez les 

rats INTOX-T par rapport aux rats INTOX  
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 Figure  34. Comparaison entre les valeurs de cholestérol des lots (TEM ,INTOX, INTOX-T). 

les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (*p<0,05) 

 

 

 Triglycérides 

Les analyses statistiques ont révélé une augmentation légèrement significative (*p<0,05) du 

taux de triglycérides chez les rats INTOX par rapport aux rats TEM ,en revanche, les rats 

INTOX-T ont montré une diminution légèrement significative (*p<0,05) du taux de 

triglycérides par rapport aux rats  INTOX  . 

 

 Figure  35.Comparaison entre les valeurs de triglycérides des lots : (TEM,INTOX, INTOX-

T). les valeurs sont exprimées en moyenne ± SEM (*p<0,05) 
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L'objectif de cette étude est d'explorer les effets thérapeutiques de l'huile essentielle de 

Cinnamomum cassia sur les jeunes rats Wistar soumis à une intoxication chronique par 

l'oxytétracycline. 

Il existe divers facteurs, qu'ils soient d'origine biologique ou chimique, qui peuvent représenter 

un risque pour la santé humaine ,des études spécifiques réalisées sur des animaux ont démontré 

que l'utilisation inadéquate d'antimicrobiens chez les volailles peut conduire à la présence de 

résidus de ces substances dans la viande et les os Nelson et al. (2011) ; Alaboudi et al. (2013) 

; Liu et al. (2017), cette situation est préoccupante pour la population humaine qui consomme 

ces produits alimentaires Maddalenoet al. (2021), par ailleurs, l'administration de doses 

élevées d'oxytétracycline, un antimicrobien fréquemment utilisé, peut entraîner une résistance 

et engendrer de nombreux effets indésirables sur différents systèmes de l'organisme, notamment 

le système rénal, hépatique et systéme nerveux  

L'huile essentielle de Cinnamomum cassia est largement reconnue comme une précieuse source 

de nouvelles molécules pharmaceutiques pour le traitement de diverses maladies , extraite de 

l'écorce de Cinnamomum cassia, cette huile essentielle possède des propriétés thérapeutiques 

remarquables et des effets bénéfiques sur la santé, elle contient plusieurs composés bioactifs 

tels que le cinnamaldéhyde, l'eugénol et le cinnamate de méthyle, qui lui confèrent ses 

propriétés médicinales. 

Le rendement de l'huile essentielle 

L'huile essentielle de Cinnamomum cassia a été extraite par hydrodistillation, obtenant ainsi un 

rendement de 0,97%, ces résultats concordent avec les travaux précédents, tels que ceux réalisés 

par  Adli et al., (2020), qui ont également obtenu un rendement de 1 %. d'autres études, telles 

que celles accordées par  Linsheng W et al. (2013) ; Krishnamoorthy BT et al .( 1999), ont 

rapporté des rendements variant entre 0,4% et 4,9% respectivement. De plus, le GPG-MS de 

cette huile essentielle a révélé  divers composent chimique de diverses natures tels que le E-

cinnamaldéhyde (85,775%), le linalol (3,707%), le Z-cinnamaldéhyde (3,22%) et l'eugénol 

(0,48% ). 

Cette variation du rendement en huile essentielle est courante et peut être attribuée à la perte 

d'huile dans la phase aqueuse du distillat, ainsi qu'à la méthode d'extraction utilisée, elle peut 
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également dépendre de facteurs tels que l'espèce végétale, la période de récolte, les techniques 

de culture et d'autres variables spécifiques à chaque situation. (Karousou,et al 2005) 

 

Effet de l’intoxication de  l'oxytétracycline et de la Cinnamomum cassia sur 

le poids corporel 

L'exposition des rats à l'oxytétracycline pendant leur période de développement a entraîné une 

diminution significative de leur poids corporel et une augmentation  du poids de leurs reins par 

rapport aux rats témoins, cette réduction de poids était accompagnée d'une baisse de la prise 

alimentaire, ce qui a conduit à une diminution de la prise de poids globale , ces résultats sont 

en accord avec les études effectuées précédemment par Hue et al. (2015) et Oda.,(2018) qui 

ont également observé des effets similaires du traitement à l'oxytétracycline sur le poids 

corporel et le poids des reins par contre Oda .,(2018) indiquent que le traitement OTC entraine 

augmentation du poids  de foie  

Mais notre étude a révélé une diminution significative du poids du foie chez les rats exposés à 

l'oxytétracycline, ce qui peut être attribué  du à la destruction des hépatocytes causée par ce 

traitement, selon l'étude de  Pessayre et al. (2001)), l'oxytétracycline peut entraîner une stéatose 

microvésiculaire sévère du foie chez l'homme, et des doses excessives de ce médicament ont 

été associées à des lésions hépatiques, comme rapporté par (Saraswat,et al .,1997), Selon 

Alexander, (2015) ;El-Deab et Soheir.,(2021) des fortes doses de plusieurs formes de 

tétracycline ont été associés à une stéatose hépatique aiguë qui peut être sévère et entraîner une 

insuffisance hépatique et décès 

Par ailleurs, on a également constaté une diminution du poids du cerveau chez les rats exposés 

à l'oxytétracycline, cette diminution peut être attribuée au stress ,  selon .( Echouffo-Tcheugui 

el 2018) le premier effet du stress sur notre organisme est l’activation d’un axe nerveux et 

hormonal, nommé l’axe hypothalamo-hypophysaire, ce qui aboutit à la sécrétion de la 

principale hormone du stress le cortisol , un cortisol sérique plus élevé était associé à des 

volumes cérébraux plus faibles ,selon l’équipe de Sudha Seshadri.,(2019) de l’université du 

Texas à San Antonio ont montré que le stress réduit le volume du cerveau,  

En conséquence, l'administration intra-péritonéale de  Cinnamomum Cassia chez des rats 

intoxiqués par l'oxytétracycline a conduit à une augmentation du gain de poids et à une 
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amélioration du poids des organes ,par rapport aux rats intoxiqués non traités. Il est possible 

d'attribuer ces effets bénéfiques sur le poids à la présence de composés phénoliques dans la 

cannelle, ces résultats sont cohérents avec les résultats de l'étude.  (Tuzcu et al. (2017) ; 

Guergueb ,(2022) ; Ahmad, (2015); Beji,(2018) 

Effet de l'oxytétracycline et de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia sur 

le comportement cognitif chez le rat. 

Cette étude est la première à examiner les effets de l'intoxication par l'oxytétracycline sur le 

comportement des jeunes rats Wistar. 

L'Open Field est largement utilisé comme un test pour évaluer à la fois l'activité locomotrice et 

l'anxiété chez les rongeurs. les résultats de cette étude mettent en évidence les effets d'une 

intoxication à l'oxytétracycline chez de jeunes rats Wistar en pleine période de développement. 

Les rats intoxiqués ont montré une hypoactivité locomotrice, une augmentation du nombre de 

défécations, une diminution du nombre de traversées au centre de l'Open Field, ainsi qu'une 

réduction du nombre de redressements, ces observations provoquent une diminution de la 

motivation à explorer un nouvel environnement, ce qui peut être attribué à une augmentation 

du niveau d'anxiété, conformément aux études antérieures réalisées par Katez et al .(1987) ; 

Tobach, (1966),  on suppose que  ces effets pourraient être causés par le stress induit par 

l'oxytétracycline, qui a été associé à une augmentation de la concentration plasmatique de 

corticostérone selon les travaux de Bhatnagar et al. (2006) ; IMarini et al. (2006); Barnum 

et al. (2007), en outre, des niveaux élevés d'anxiété au sein de l'Open Field, comme rapporté 

par regenthalet al . (2019), pourrait expliquer la réduction du nombre de traversées dans le 

dispositif, indiquer une diminution de l'activité motrice caractéristique d'un niveau d'anxiété 

élevée chez ces animaux, comme décrit dans les études de  Prutet Belzung, (2003 ; Meerlo et 

al., (1996) ;Mariniet al. (2006); Kin et al. (2008) ;  Kalvez, 2010). Carli et al.(1989); Kasar 

et al. (2009) ;. Lorsuwannarat ,et al . (2014) ; GuedrI, et al . (2017). 

 

Dans le dispositif de l'Open Field (FO), l'entrée au centre est considérée comme un indicateur 

fiable d'anxiété, réagissant aux agents anxiolytiques et étant sensible aux états anxieux induits 

par le stress, une étude antérieure réalisée Hom. (2006) )à montré que dans l'Open Field (OF), 

une diminution du comportement anxieux se manifestait par une augmentation du temps passé 

au centre. 

Cependant, dans notre étude, a observé qu'une administration intrapéritonéale de l'huile 

essentielle de Cinnamomum cassia chez des rats intoxiqués par l'oxytétracycline a entraîné une 
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nette amélioration de l'activité locomotrice, ainsi que des améliorations de leur état exploratoire 

et émotionnels, ces résultats révèlent que l'huile essentielle de Cinnamomum cassia a un effet 

bénéfique sur le comportement anxieux des rats intoxiqués par l'oxytétracycline, ces résultats 

sont en accord avec d'autres études, notamment l'étude menée par Etaee ,(2019), qui suggère 

que l'administration de la cannelle produit des propriétés anxiolytiques,  

de plus, une autre étude menée par Sohrabi et al (2017) a également démontré les propriétés 

anxiolytiques de l'huile essentielle de cannelle chez la souris. ainsi, ces résultats convergent 

avec nos observations et renforcent l'idée que l'huile essentielle de cannelle peut avoir des effets 

bénéfiques sur l'anxiété. 

 

Le test  de plus maze ( EPM )a été largement validé pour mesurer le comportement lié à l'anxiété 

chez les rongeurs Etaeet et al (2017) .De plus, ce test a révélé des altérations du comportement 

anxieux chez les jeunes rats, avec un temps de séjour  réduit dans les bras ouverts par rapport 

aux rats témoins,  donc on a  conjecturé  que l'absence de bactéries intestinales pourrait être 

responsable du comportement anxieux observé dans le test, ainsi que du dysfonctionnement de 

la modulation des circuits cérébraux. ces résultats révèlent que le manque de bactéries 

intestinales et le dysfonctionnement des circuits cérébraux pourraient être des facteurs 

contribuant au développement des comportements anxieux. (Gareau,et al .,2011)  

Il est maintenant bien établi que l'intestin et le cerveau communiquent de manière constante et 

bidirectionnelle, grâce à des stimuli neuronaux, Crayan et al .(2012), d'autres études, telles que 

celles de Gareau,et al .(2011) ;Neufeld et al .(2011), corroborent avec  nos résultats en 

démontrant que l'absence totale de bactéries est associée à des modifications du comportement 

anxieux. 

Des recherches supplémentaires ont également révélé que les souris sans microbiote intestinal 

présentaient des altérations de certaines fonctions cérébrales liées aux neurotransmetteurs, 

Sherwin, (2018) ,d'autres chercheurs ont démontré que l'administration d'antibiotiques, 

perturbant ainsi le microbiote intestinal des souris, induisait également des anomalies 

comportementales et cérébrales  Bercik, et al .(2011); Scheen et André (2019). 

Cependant, nos études ont montré que l'administration de l'huile essentielle de Cinnamomum 

cassia à des rats préalablement intoxiqués par l'oxytétracycline a entraîné une nette 

augmentation du temps de séjour ainsi que du nombre d'entrées dans les bras ouverts, ce qui 

confirme les propriétés anxiolytiques de cette huile essentielle, ces résultats sont en accord avec 

d'autres recherches, notamment une étude qui a démontré les effets anxiolytiques de  de  la 
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Cinnamomum cassia dans le test du labyrinthe surélevé .Nguyen,et al . (2022) .De plus, une 

étude précédente a rapporté que des injections intrapéritonéales répétées d'huile essentielle de 

cannelle ont des effets  anxiolytiques chez la souris  Sohrabi,et al .(2017),des études antérieures 

ont également suggéré que le cinnamaldéhyde, composé présent dans l'huile essentielle de 

Cinnamomum cassia, pourrait avoir des effets thérapeutiques sur les troubles psychiatriques en 

raison de ses propriétés neuroprotectrices et anti-neuro-inflammatoires observées dans des 

modèles in vitro et in vivo Emamghoreishi,et al .(2019) ;FU et al (2017) ; Zhao,at al . (2015) 

Le test de la nage forcée est largement utilisé comme modèle pour évaluer l'activité 

antidépressive potentielle chez les rongeurs Cryan et al . (2002) ; Emamghoreishi et al. 

(2009)) ,Cependant, les résultats obtenus ont montré un temps d'immobilité plus élevé chez le 

groupe exposé à l'oxytétracycline par rapport au groupe témoin ,ces résultats provoquent une 

réduction de la nage et de l'installation d'un état de désespoir, donc on a Prédictions que ce 

comportement dépressif et du a une altération des régions cérébrales responsables de ce 

comportement, ainsi que des systèmes sérotoninergiques, cette altération peut provoquer divers 

troubles psychiatriques, comme le souligne l'étude de (Coppen, (1967 ) ; Liu et al . (2018) qui 

sont  découvert qu'un déficit en 5-HT (sérotonine) dans le cerveau peut entraîner des symptômes 

dépressifs tels qu' une humeur dépressive, des recherches supplémentaires, induit par  

Hogenelst et al. (2016) ,ont également montré qu'une déficience en 5-HT peut augmenter les 

émotions négatives associées à la dépression majeure, telles que le dégoût, la peur, l'anxiété, 

l'hostilité, l'irritabilité et la solitude, Dinan ., et al (2022) ;MILANI,(2021) sont montré que 

Les antibiotiques ont été associés à des effets secondaires psychiatriques tels que la dépression 

et l'anxiété, et que les animaux traités par Tetracycline montrent des altérations importantes de 

l'activité sérotoninergique centrale. 

 De plus, d'autres études attendues par  Ryan et al., (2012 ), ont démontré l'implication de 

l'activité dopaminergique dans le traitement des troubles dépressifs et anxieux. Ainsi, un 

mauvais fonctionnement des neurones DA peut provoquer des symptômes dépressifs, 

notamment le désespoir et la perte d'intérêt  Kasch et al. (2002); Dunlop et Nemeroff.(2007) 

Par ailleurs, l'administration de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia a entraîné une 

réduction du temps d'immobilité chez les rats intoxiqués et traitée par rapport aux rats 

intoxiqués non traités, ces résultats concordent avec les études démontrant que la cannelle et 

son métabolite, le benzoate de sodium, peuvent augmenter les niveaux de facteurs 

neurotrophiques tels que le BDNF, qui sont bénéfiques dans le traitement des troubles 

dépressifs  .(Jana et al .,2013) 



  

80 
 

L'huile essentielle de cannelle pourrait donc avoir des effets bénéfiques en diminuant les 

symptômes des troubles dépressifs et anxieux, et pourrait être utilisée comme complément 

thérapeutique aux médicaments conventionnels  Sohrabi et al. (2017), de plus, des études ont 

montré que la cannelle peut réguler le processus inflammatoire dans l'hippocampe ,ce qui 

suggère qu'elle pourrait également agir en augmentant les niveaux de sérotonine de manière 

optimale dans cette région du cerveau, contribuant ainsi à son efficacité antidépressive. Parisa 

(2020) 

Le stress est une expérience inévitable dans la vie qui peut perturber les processus cognitifs et 

la neuroplasticité ,dans notre étude,  on a formulé l'hypothèse que l'intoxication par 

l'oxytétracycline induit du stress, ce qui conduit à une diminution significative du pourcentage 

d'alternance et du nombre de visites, ces résultats peuvent être attribués aux perturbations et 

altérations des capacités d'apprentissage et de mémorisation provoquées par le stress. 

Les principales réponses physiologiques au stress sont modifié  par l'axe hypothalamo-

hypophyso-surrénalien (HPA) et le système sympathico-médullo-surrénalien, qui modulent les 

niveaux de corticostérone et de catécholamines Cohen et Hamrick (2003); Yi et al. (2013), 

Echouffo-tcheugui el (2018) et selon l’équipe de Sudha Seshadri.(2019) de l’université 

du Texas à San Antonio ont montré que des concentrations élevées en cortisol, la principale 

hormone du stress, sont associées à des altérations cognitive notamment la mémorisation,les 

troubles de l'apprentissage et de la mémoire sont souvent associés à des altérations spécifiques 

de l'hippocampe, une région cruciale dans ces fonctions comportementales  ,Vann et al (2011) 

où une diminution du volume hippocampique peut correspondre à des troubles de la mémoire. 

( Galinowski, Lôo 2003)). 

Dans cette étude, on a ont administré l'huile essentielle de Cinnamomum cassia pour évaluer 

ses effets sur la mémoire chez jeune rats wistar ,les résultats ont montré une augmentation du 

nombre de visites et du pourcentage d'alternance, ce qui suggère que l'huile essentielle de 

cannelle peut améliorer ces fonctions cognitives. Des études antérieures ont également soutenu 

les effets bénéfiques de la cannelle ,une étude menée par  Mustafa, (2020) a indiqué que l'extrait 

aqueux de cannelle (ACE) pourrait être considéré comme une stratégie thérapeutique efficace 

pour soulager les plaques β-amyloïdes. 

De plus, Nakhaee et al (2023) ont démontré que l'ajout de cannelle ou de cinnamaldéhyde à un 

milieu cellulaire pouvait réduire l'agrégation de taux et de l'amyloïde β, tout en améliorant la 

viabilité cellulaire. 
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Des études antérieures, telles que celles attendues par Frydman-marom et al .(2011) ; Modi, 

(2015), ont également montré que l'utilisation de l'ACE réduisait significativement l'expression 

de GFAP dans le cortex cérébelleux, ce qui a pour effet de protéger la mémoire et la capacité 

d'apprentissage. 

Ces résultats concordent avec nos résultats propres, ce qui renforce l'idée que l'utilisation de 

l'huile essentielle de cannelle et de ses composants actifs peuvent avoir des effets bénéfiques 

sur les fonctions cognitives. 

Impact d'une intoxication par l'oxytétracycline et du huile essentielle de la 

Cinnamomum cassia sur les paramètres biochimiques 

Notre étude expérimentale menée sur de jeunes rats Wistar a permis d'observer les perturbations 

induites par l'intoxication à l'oxytétracycline et leurs impacts sur  les paramètres biochimiques. 

De plus, on a examiné l'effet de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia pour atténuer ces 

perturbations. 

 Sur la glycémie 

Lorsque les jeunes rats sont exposés à l'oxytétracycline, une augmentation significative de leur 

taux de glucose sanguin est observée par rapport aux rats témoins ,cette hyperglycémie peut 

être le résultat d'une sensibilité altérée à l'insuline induite par une inflammation. Selon  

Bourcigaux,(2011), lors de l'inflammation, des hormones de stress et des médiateurs de 

l'inflammation sont sécrétés en plus grande quantité, ce qui altère la sensibilité à l'insuline et sa 

sécrétion pancréatique, cette diminution de sensibilité conduit à une augmentation de la 

production d'insuline par les cellules bêta pour compenser, cependant, à terme, ces cellules 

s'épuisent, entraînant une production insuffisante d'insuline et une accumulation de glucose 

dans le sang  Diabète de type 2.(2017) 

De plus, l'accumulation de triglycérides dans le foie peut contribuer à l'hyperglycémie, comme 

indiqué par Gastaldelli et al. (2000) ; Adali, (2022) 

Cependant, les résultats de notre étude montrent que l'administration de l'huile essentielle de 

Cinnamomum cassia chez les animaux exposés à l'oxytétracycline (OTC) a entraîné une 

diminution du taux de glucose par rapport aux rats intoxiqués , ces résultats peuvent être 

expliqués par l'effet de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia, qui est connue pour réduire 

le taux de glucose sanguin. 

 D'autres travaux de recherche ont également corroboré ces résultats en soulignant les effets 

hypoglycémiants de la cannelle, par exemple, une étude menée par Rezaiguia,(2020) a 

mentionné que la cannelle avait un effet hypoglycémiant,  Khan, (2003) a noté que les extraits 
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de cannelle étaient utiles pour réduire la glycémie à jeun. Beejmohun, (2014) a également 

souligné que l'extrait de cannelle pourrait être d'un grand intérêt pour réduire l'hyperglycémie, 

contribuant ainsi à diminuer les risques de troubles métaboliques, en outre, des études ont 

indiqué que la cannelle avait des effets hypoglycémiants, hypolipémiants et anti-oxydants 

Rafehi et al. (2012) ; Medagama .(2015), en conclusion, l'huile essentielle de Cinnamomum 

cassia peut être considérée comme une solution naturelle et sûre pour réduire l'hyperglycémie, 

ce qui pourrait contribuer à prévenir le développement de troubles métaboliques. 

Sur la fonction rénal 

Dans notre étude, on a révélé des niveaux élevés d'urée et de créatinine dans le sérum des rats 

intoxiqués par rapport aux rats témoins, l'urée et la créatinine sont des marqueurs biochimiques 

spécifiques largement utilisés dans le diagnostic des lésions rénales (Alqasoumi et al.,2012 ; 

Soliman et al., 2012) ,lorsqu'il y a une atteinte rénale, ces marqueurs sont excrétés en grande 

quantité dans le sang Nwanjo et al. (2005). 

 Ces résultats sont cohérents avec les études antérieures ,par exemple, Gnanasoundari et Pari., 

(2006) ont constaté une élévation des valeurs d'urée et de créatinine suite à un traitement à 

l'oxytétracycline, indiquant un dysfonctionnement rénal, des résultats similaires ont été 

rapportés par Oda .(2018),, qui ont observé une augmentation significative des valeurs d'urée 

et de créatinine sériques suite à une intoxication à l'oxytétracycline, ces résultats sont également 

en accord avec les rapports antérieurs de Tarara et al. (1976), (Gnanasoundari et Pari 

.(2006)) et Shabana et al. (2012), qui ont tous observé des lésions rénales causées par 

l'oxytétracycline et une augmentation des taux d'urée et de créatinine. 

 En outre, Elshopakey,(2020) a également rapporté des taux élevés d'urée et de créatinine, 

reflétant un dysfonctionnement rénal, , comme indiqué précédemment par Ahmed, et al. (2017) 

 Ces résultats soutiennent donc l'idée que l'oxytétracycline peut induire des dommages rénaux, 

Ce qui se manifeste par une augmentation des marqueurs d'urée et de créatinine dans le sérum. 

L'administration de l'extrait de cannelle (HECC) a été associée à une diminution significative 

des marqueurs rénaux tels que la créatinine et l'urée,ces résultats sont en accord avec les 

observations d'autres études qui ont également rapporté les effets néphroprotecteurs de la 

cannelle, montrant une réduction des taux sériques d'urée et de créatinine chez les rats traités 

avec de la cannelle Su, et al., (2007) ;El-yamani (2011) ;Ullah, et al. (2013). 

Ces résultats suggèrent que la cannelle pourrait avoir un effet bénéfique sur la fonction rénale 

en atténuant la toxicité rénale et en améliorant les marqueurs rénaux 
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Sur la fonction hépatique 

Le foie est un organe essentiel qui joue un rôle crucial dans le maintien de l'équilibre du corps 

l'évaluation de la fonction hépatique peut être réalisée en mesurant l'activité des transaminases, 

à savoir l'ASAT et l'ALAT ((Chinoy, 2001; Ulican et al., 2003 ; El-demerdash, 2004; 

Porchezhian  et Ansari, 2005 ; Yeh et al., 2009; Shati et Alamri,2010;  Bai et al., 2012). 

Dans notre étude,  on’a observé une augmentation de la concentration des enzymes ALT et AST 

chez les rats intoxiqués par l'oxytétracycline par rapport aux rats témoins,ces résultats suggèrent 

un dysfonctionnement hépatique dû à l'effet destructeur du médicament sur les cellules 

hépatocytaire El-deab, (2021),nos études sont en accord avec d'autres recherches qui indiquent 

que le dysfonctionnement hépatique est associé à des niveaux élevés d'enzymes sériques, 

témoignant de fuites cellulaires et d'une perte d'intégrité fonctionnelle de la membrane cellulaire 

dans le foie Zimmerman , Seeff et al.(1970) ; Binta, (2003),selon Pari Let al.(2006), 

l'oxytétracycline provoque des modifications structurelles et fonctionnelles de la membrane 

cellulaire, augmentant ainsi sa perméabilité et entraînant une fuite de l'enzyme marqueur 

hépatique,. par ailleurs, des doses élevées de différentes formes de tétracycline, telles que 

l'oxytétracycline, ont été associées à une stéatose hépatique aiguë pouvant entraîner une 

insuffisance hépatique et être potentiellement mortelle  (Ottay , Maikel .,(2015)) 

On’a également trouvé une  élévation du taux de bilirubine chez les rats intoxiqués par 

l'oxytétracycline par rapport aux rats témoins, la bilirubine est un produit de dégradation de 

l'hémoglobine, l'élévation de la bilirubine peut également survenir en cas d'incapacité du foie à 

la sécréter ou à l'excréter Bragança et al.(2017),  l'augmentation des taux sériques de bilirubine 

est due à des lésions biliaires Moss et Butterworth (1974) ;Oda et al., (2018)  a indiqué que 

le traitement parle oxytetracycline augmente le taux de la bilirubine ; ansi que Tanvir et al 

.(2019) a montré que l'exposition orale à la tétracycline a causé de graves lésions hépatiques et  

l’augmentation  de  concentrations de bilirubine   cette augmentation de la bilirubine reflète les 

lésions hépatiques causées par l'oxytétracycline et confirme le dysfonctionnement hépatique 

observé dans notre étude. 

De plus, notre étude a révélé une diminution significative des paramètres hépatiques suite à 

l'administration de l'huile essentielle de Cinamomum cassia (HECC) chez les rats intoxiqués, 

par rapport aux rats intoxiqués non traités. Ces résultats concordent avec ceux rapportés par 

d'autres études , par exemple, Anbu et Anuradha .(2012) ont observé que l'eugénol, présent 
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dans la cannelle, réduisait les niveaux de transaminases dans le plasma, Al mamun .,(2017)) a 

également mentionné l'effet réparateur et hépatoprotecteur de la cannelle, (Shalaby , Saifan et 

al .(2014)) ont souligné les effets hépatoprotecteurs de l'extrait aqueux de cannelle, de plus, 

Eidi, Akram et al., (2012)) a démontré l'efficacité de l'extrait de cannelle dans la prévention 

des lésions hépatiques,  une autre étude Elshopakey et al .(2021) a montré que l'administration 

de Cinnamomum  a amélioré la lésion hépatique . 

enfin, (Elkomy et al.,2016))a montré que l'administration de l'extrait de Cinnamomum 

normalisait les valeurs de la bilirubine, ansi que Abd el fadil et al.(2020) indique que l'extrait 

de cannelle peut être utilisé comme agent hépatoprotecteur.. 

Sur les lipides 

Les lipides regroupent différents types de graisses, tels que les acides gras saturés ou insaturés, 

les phospholipides, le cholestérol et les triglycérides Beaudet et al.(2001),  

Les résultats des analyses lipidiques ont démontré une augmentation significative du cholestérol 

et des triglycérides chez les rats ayant subi une intoxication à l'oxytétracycline, par rapport aux 

rats témoins , ces résultats divergents de l'étude menée par Oda et al. (2018), qui n'a observé 

aucune différence significative dans les niveaux de cholestérol total et de triglycérides chez les 

rats intoxiqués par l'oxytétracycline  ,une autre étude réalisée par  Attia, (2019) à montré que 

l'injection d'oxytétracycline chez les rats entraînait une augmentation du cholestérol sérique et 

des triglycérides,OTC peut egalement causé des altérations de l'hormone thyroïdienne selon  

Pearce, (2012) proposé que le traitement par l'oxytétracycline puisse induire des altérations de 

l'hormone thyroïdienne, ce qui pourrait augmenter la synthèse hépatique du cholestérol en 

stimulant l'activité de l'enzyme HMG CoA réductase.De plus, des études ont suggéré que 

l'oxytétracycline pourrait causer des lésions hépatiques en inhibant la sécrétion de lipoprotéines 

dans le foie et en favorisant la biosynthèse du cholestérol et des triglycérides  Lettéron, (2003) 

Le traitement par l'HECC chez les rats intoxiqués par l'OTC a montré une amélioration des 

niveaux de cholestérol et de triglycérides, ces résultats sont similaires à ceux obtenus dans 

l'étude de Elkomy,(2016) qui a observé une diminution significative des triglycérides et du 

cholestérol total suite à l'administration de cannelle, d'autres travaux de recherche tels que ceux 

de   Shalaby et al .(2014) ; Kim et al.(2006) ; Khan, (2003 ) ont également conclu que les 

extraits de cannelle étaient efficaces pour réduire les niveaux de cholestérol et de triglycérides, 

et qu'ils présentaient des effets hypolipidémiants et hépatoprotecteurs   
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Conclusion  

Notre étude expérimentale s'est concentrée sur les effets de l'intoxication à l'oxytétracycline 

(OTC) sur plusieurs aspects, notamment les paramètres biochimiques, neurocomportementaux 

et le poids corporel chez des jeunes rats Wistar.  On a également évalué l'efficacité de l'huile 

essentielle de Cinnamomum cassia (HECC) pour atténuer les dommages induits par cet 

antibiotique.  

Les résultats ont révélé une diminution significative du poids corporel chez les rats intoxiqués 

par l'OTC, ainsi qu'une réduction marquée du poids des organes tels que les reins et le cerveau, 

tandis que le foie a présenté une augmentation de poids, indiquant une perturbation 

fonctionnelle.  

Sur le plan comportemental, l'intoxication à l'OTC a engendré des troubles tels que l'anxiété, la 

dépression, des altérations de l'activité locomotrice et une perte de mémoire. 

Par ailleurs, l'intoxication à l'OTC a provoqué des perturbations biochimiques, caractérisées par 

une augmentation des biomarqueurs du fonctionnement hépatique et rénal, notamment les 

enzymes TGO et TGP, ainsi que les taux de bilirubine. Les résultats ont également montré une 

altération de la fonction rénale, avec une augmentation des niveaux d'urée et de créatinine dans 

le plasma, de plus une élévation significative des triglycérides et du cholestérol a été observée 

chez les rats intoxiqués par rapport au groupe témoin. 

L'extraction de l'huile essentielle de Cinnamomum cassia (HECC) par hydrodistillation a donné 

un rendement de 0,97%. 

 Le traitement des rats intoxiqués à l'oxytétracycline (OTC) avec l'HECC, à une dose de 0,1 

ml/kg, a montré des effets bénéfiques. En effet, l'HECC a amélioré le poids corporel des rats, 

rétabli le fonctionnement normal du foie et des reins en régulant les enzymes TGO et TGP, les 

taux de bilirubine, d'urée et de créatinine, ainsi que les niveaux des lipides, de plus, l'HECC a 

également induit un impact positif sur le comportement des rats intoxiqués. 

A la fin, notre étude a mis en évidence les effets néfastes de l'intoxication chronique à l'OTC 

sur les paramètres biochimiques, comportementaux et le poids corporel chez les jeunes rats 

Wistar. Cependant, l'utilisation de l'HECC a montré des améliorations significatives en 

rétablissant ces perturbations et en atténuant les altérations biochimiques induites par l'OTC 
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BOUCHRA, Leïla. Développement d'analyseur de chromatographie en phase gazeuse à base 

de composants MEMS pour l'exploration in-situ d'environnements planétaires. 2021. Thèse de 

doctorat. Université Paris-Saclay. 

BESSAH, R. et BENYOUSSEF, El-Hadi. La filière des huiles essentielles Etat de l’art, impacts 

et enjeux  socioéconomiques. Journal of Renewable Energies, 2015, vol. 18, no 3, p. 513–528-

513–528. 

BUI, Van Hoi, et al. Contribution à l’étude de la présence et du devenir des résidus de 

médicaments dans les compartiments aquatiques. 2013. Thèse de doctorat. Bordeaux 1. 

BROCHOT, Amandine, GÉRARD, Philippe, BÄCKHED, Fredrik, et al. Reduced obesity, 

diabetes and steatosis upon cinnamon and grape pomace 1 are associated with changes in gut 

microbiota and markers  of gut barrier 2. 2017. 

 

BEVILACQUIA, S. Evaluation de l’impact d’une équipe opérationnelle en infectiologie sur 

 la consommation et le coût des antibiotiques au CHU de Nancy [PhD Thesis]. 2011. 

BENSAHA, Nawal, MEZZOUDJ, Chaïma, et KHENNOUCHI, Nour Chems El Houda. 

Incidence des infections nosocomiales en service de réanimation médicale. 2021. 

BJÖRKLUND, H. V. et BYLUND, G. Comparative pharmacokinetics and bioavailability of  

oxolinic acid and oxytetracycline in rainbow trout (Oncorhynchus mykiss). Xenobiotica, 1991, 

vol. 21,  no 11, p. 1511-1520. 



  

90 
 

BLACK, W. D., FERGUSON, H. W., BYRNE, P., et al. Pharmacokinetic and tissue 

distribution  study of oxytetracycline in rainbow trout following bolus intravenous 

administration. Journal of veterinary  pharmacology and therapeutics, 1991, vol. 14, no 4, p. 

351-358. 

BJÖRKLUND, Harry et BYLUND, Göran. Temperature-related absorption and excretion of 

 oxytetracycline in rainbow trout (Salmo gairdneri R.). Aquaculture, 1990, vol. 84, no 3-4, p. 

363-372. 

BEJI, Raja Serairi, KHEMIR, Sameh, WANNES, Wissem Aidi, et al. Antidiabetic,  

antihyperlipidemic and antioxidant influences of the spice cinnamon (Cinnamomum 

zeylanicumon) in  experimental rats. Brazilian Journal of Pharmaceutical Sciences, 2018, vol. 

54. 

BENSAHA, Nawal, MEZZOUDJ, Chaïma, et KHENNOUCHI, Nour Chems El Houda. 

Incidence des infections nosocomiales en service de réanimation médicale. 2021 

BHATTACHARJEE, Mrinal K. Chemistry of antibiotics and related drugs. Cham : Springer, 

2016. 

BERCIK, Premysl, DENOU, Emmanuel, COLLINS, Josh, et al. The intestinal microbiota 

affect central levels of brain-derived neurotropic factor and behavior in mice. Gastroenterology, 

2011, vol. 141, no 2, p. 599-609. e3. 

BONJAR, GH Shahidi. Screening for antibacterial properties of some Iranian plants against 

two strains  of Escherichia coli. Asian Journal of plant sciences, 2004. 

BOURCIGAUX, N. L’insuline en réanimation—L’insulinothérapie en réanimation médicale, 

quelle insuline et pour quel patient?. Médecine Intensive Réanimation, 2011, vol. 20, no Suppl. 

2, p. 523-527 

BAUDOUX, Dominique. L’Aromathérapie, se soigner par les huiles essentielles, éditions.2008 

 

BENARABA, Rachida. Insulinorésistance et stress oxydant dans le syndrome métabolique: 

étude expérimentale des effets protecteurs de microconstituants nutritionnels (Polyphénols du 

thé, de la cannelle et chrome III). 2007. Thèse de doctorat. Université Joseph-Fourier-Grenoble 

I 

BEEJMOHUN, Vickram, PEYTAVY-IZARD, Marie, MIGNON, Cyril, et al. Acute effect of 

Ceylon cinnamon extract on postprandial glycemia: alpha-amylase inhibition, starch tolerance 

test in rats, and randomized crossover clinical trial in healthy volunteers BMC Complementary 

and Alternative Medicine, 2014, vol. 14, p. 1-11. DOI : 10.1186/1472-6882-14-351 

https://doi.org/10.1186/1472-6882-14-351


  

91 
 

BINTA, Mlle TIMBO. Étude phytochimique et des activités biologiques de Trichilia emetica 

Vahl (Meliaceae). 2003. Thèse de doctorat. Thèse de doctorat en pharmacie faculté de 

médecine de pharmacie et d’odontostomatologie du Mali. https://doi.org/10.1016/S0378-

8741(99)00037-9 

 

C 

CANDAN, Ferda, UNLU, Mehmet, TEPE, Bektaş, et al. Antioxidant and antimicrobial activity  

of the essential oil and methanol extracts of Achillea millefolium subsp. millefolium 

Afan.(Asteraceae). Journal of ethnopharmacology, 2003, vol. 87, no 2-3, p. 215-220. 

CHINOY, N. J. et MEMON, M. R. Beneficial effects of some vitamins and calcium on 

fluoride and aluminium toxicity on gastrocnemius muscle and liver of male mice. Fluoride, 

2001, vol. 34, no 1, p. 21-33. 

CALVEZ, Juliane. Stress et prise alimentaire-Application à l'étude de l'effet anti-stress d'un 

extrait de  levure chez le rat. 2010. Thèse de doctorat. AgroParisTech. 

CATTOIR V.Chloramphénicol, fosfomycine, acide fusidique et polymixines. 

 In : ANTIBIOGRAMME COURVALAIN.P, LECLERCQ.R, BINGEN.E 2ème édition, 2006 

:P349-364 

CHEBIRA, Bessam et MEKROUD, Abdeslam. Detection et quantification par 

chromatographie liquide haute performance (HPLC) de quelques antibiotiques utilises en 

apiculture en Algerie. 2018. 

CARLSSON, A. S., JOSEFSSON, GORAN, et LINDBERG, L. A. R. S. Revision with  

gentamicin-impregnated cement for deep infections in total hip arthroplasties. JBJS, 1978, vol. 

60, no 8, p. 1059-1064. 

CHOPRA I., HAWKEY P.M., HINTON M. Review. Tetracyclines, molecular and clinical 

aspects. Journal of Antimicrobial Chemotherapy, 1992 ; 29 : 245-277. 

CLARKE C.R., WANG Z., CUDD L., BURROWS G.E., KIRKPATRICK J.G., BROWN 

M.D. Pharmacokinetics of two long-acting oxytetracycline products administered 

subcutaneously and intramuscularly. Journal of Veterinary Pharmacology and Therapeutics, 

1999 ; 22 : 65-67 

CHANG R., BELLIDO F. Cyclines. In : BRYSKIER A. Antibiotiques, agents antibactériens 

et  antifongiques. Paris : Ellipses Edition Marketing S.A., 1999 ; 657-668 

 

 

https://doi.org/10.1016/S0378-8741(99)00037-9
https://doi.org/10.1016/S0378-8741(99)00037-9


  

92 
 

D 

DOMINGUEZ SALINAS, Elena. Etat des lieux de la filière de la cannelle àMayotte: 

caractérisation et propositions pour son développement. 2003. Thèse de doctorat. ENGREF. 

DEMOLY, P., BENCHERIOUA, A. M., KVEDARIENE, V., et al. Diagnostic des allergies 

médicamenteuses: questionnaire européen. Revue française d'allergologie et d'immunologie 

clinique, 2000, vol. 40, no 4, p. 494-499 

DR. DAVID FRAWLEY ET  DR. VASANT LAD , Cinnamon; Cinnamomum 

zeylanicum, Soma Brew: Cinnamon; Cinnamomum zeylanicum,consulté le 

9/6/2023 

DANIELE, F. (2014). Huiles essentielles, le gouide visuel. Quotidien Malin éditions, Pp : 9-

12. 

DJAZER, H. (2014). Extraction et analyse physico-chimique et effet antimicrobien des huiles 

essentielles et de l’extrait methanolique du Romarin « Rosmarinus officinalis.L » de deux 

régions Blida et Djelfa.  Mémoire de Master. Université Blida 1, Algérie. 

DELÉPÉE, Raphaël. Devenir dans l'environnement dulçaquicole de l'oxytétracycline,  l'acide 

oxolinique et la fluméquine, antibiotiques utilisés en thérapeutique piscicole. 2003. Thèse de 

doctorat. Université de Nantes.  

DELAQUIS, Pascal J., STANICH, Kareen, GIRARD, Benoit, et al. Antimicrobial activity of 

individual and mixed fractions of dill, cilantro, coriander and eucalyptus essential 

oils. International journal of food microbiology, 2002, vol. 74, no 1-2, p. 101-109. 

DINAN, Katherine et DINAN, Timothy. Antibiotics and mental health: The good, the bad and 

the ugly.  Journal of Internal Medicine, 2022, vol. 292, no 6, p. 858-869. 

DE MAACK, Frédéric et SABLIER, Michel. Couplages chromatographiques avec la 

spectrométrie de  masse. Techniques de l'ingénieur. Analyse et caractérisation, 1994, vol. 3, no 

P2614, p. P2614. 1-P2614.16. 

D.MOHAMMEDI.,Classification et mode d’action des antibiotiques., 

file:///C:/Users/HP/Downloads/Documents/classification_et_mode_d_action_des_antibiotique

s.pdf 

DOUAFER, Hana. Développement et évaluation d'une forme pharmaceutique antibiotique 

pour inhalation vis-à-vis des bactéries pulmonaires résistantes de Pseudomonas aeruginosa. 

2020. Thèse de doctorat. Aix-Marseille. 

https://somabrew.blogspot.com/2013/04/cinnamon-cinnamomum-zeylanicum.html
file:///C:/Users/HP/Downloads/Documents/classification_et_mode_d_action_des_antibiotiques.pdf
file:///C:/Users/HP/Downloads/Documents/classification_et_mode_d_action_des_antibiotiques.pdf


  

93 
 

DJILAILI, Imen, KHARROUBI, Salima, et SLIMANE, Fatima. Evaluation de l’activité 

antibactérienne de l’huile essentielle de la cannelle de Chine (Cinnamomum cassia). 2018. 

Thèse de doctorat. Université ibn  khaldoun-tiaret. 

DIAZ-TORRES, M. L., MCNAB, R., SPRATT, D. A., et al. Novel tetracycline resistance 

determinant from the oral metagenome. Antimicrobial agents and chemotherapy, 2003, vol. 47, 

no 4, p. 1430-1432. 

 

DELÉPÉE, Raphaël. Devenir dans l'environnement dulçaquicole de l'oxytétracycline, l'acide 

 oxolinique et la fluméquine, antibiotiques utilisés en thérapeutique piscicole. 2003. Thèse de 

doctorat. Université de Nantes. 

DICKO, Sako Agaïchatou Assagaye. La qualité en 2009 des Oxytétracyclines injectables à 

usage  vétérinaire disponibles au Mali. 2010. Thèse de doctorat. Thèse de doctorat en pharmacie 

de la Faculté de  Médecine de l’Université de Bamako (Mali). 

DOS SANTOS BRAGANÇA, A. et TRAN, N. T. ÉLÉVATION DES TESTS HÉPATIQUES. 
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