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RESUME

Introduction : Vernonia conferta est une espéce utilisée par les populations camerounaises
dans la prise en charge des plaies. L’objectif de ce travail était de formuler une solution topique
a partir d’extrait aqueux de V. conferta et d'évaluer I'activité cicatrisante de cette solution
Méthodologie : I'étude était de type expérimental. Le matériel végétal était constitué d’écorces
de tronc de V. conferta. La formulation de la solution a été faite a partir de I'extrait obtenu par
décoction de 600 g de poudre d'écorce dans 1 litre d’eau. Le décocté a été séché a I'étuve, puis
10 g de poudre ont été dissouts dans 100 ml d’eau distillée. Le pH a été mesuré. Le contrble
d'efficacité a consister en I'évaluation des propriétés cicatrisantes sur des plaies induites par
excision chez le rat Wistar comparées a celles de la solution de povidone iodée a 10%
(BETADINE 10%).

Résultats : la solution formulée a été dénommée ABEYAKIN 10%, elle était de couleur marron,
d’odeur caractéristique et homogéne. Le pH mesuré a 25,9°C était de 6,9. Les rats traités par
la solution ABEYAKIN 10% ont présenté la cicatrisation la plus rapide (p < 0,001) observée le
quatorzieme jour, comparés a ceux traités a la BETADINE 10 % (seiziéme jour).

Conclusion : ces résultats démontrent que la solution topique a base d’extrait aqueux d’écorce
de V. conferta posséde une activité cicatrisante chez le rat Wistar.

ABSTRACT

Introduction: Vernonia conferta is a species used by the Cameroonian populations in the
management of wounds. The objective of this work was to formulate a topical solution from
aqueous extract of V. conferta and to evaluate the healing activity of this solution.
Methodology: the study was experimental. The plant material consisted of trunk bark of V.
conferta. The solution was formulated from the extract obtained by decoction of 600 g of bark
powder in 1 liter of water. The decoction was dried in an oven, then 10 g of powder was dissolved
in 100 ml of distilled water. The pH was measured. The effectiveness check consisted of the
evaluation of the healing properties on wounds induced by excision in the Wistar rat compared
to those of the 10%  povidone-iodine  soluton  (BETADINE  10%).
Results: the formulated solution was named ABEYAKIN 10%, it was brown in color, with a
characteristic and homogeneous odor. The pH measured at 25.9°C was 6.9. Rats treated with
ABEYAKIN 10% solution showed the fastest healing (p < 0.001) observed on the fourteenth day,
compared to  those freated with  BETADINE  10% (sixteenth  day).
Conclusion: these results demonstrate that the topical solution based on aqueous extract of V.
conferta bark has healing activity in Wistar rats.
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Introduction

Une plaie est une bréche dans la peau provoquée par un
traumatisme ; elle peut provoquer un saignement, parfois
important, ou étre suivie de complications infectieuses [1].
Les plaies constituent un motif de consultation extrémement
fréquent dans les services d'urgences. Une plaie est un
accident a priori banal qui peut poser des problémes
thérapeutiques complexes [2]. La réparation des plaies ou
cicatrisation est spontanée. C'est un processus biologique
complexe qui conduit a la formation d'un tissu non
fonctionnel connu sous le nom de cicatrice [3]. Le traitement
vise a préserver I'épiderme du pourtour de plaie, diminuer la
charge bactérienne pour prévenir l'infection, prévenir la
douleur induite occasionnée par la plaie ou le pansement,
limiter I'usage d'antiseptique, particuliérement en cas de
plaies chroniques, éviter les frottements et les appuis tout au
long de la cicatrisation et veiller a ce que le patient regoive
une hydratation et un apport protéino-calorique suffisants [4].
De nos jours, le traitement des plaies fait encore de
nombreuses controverses. Malgré [l'existence d'une
multitude de produits cicatrisants dont I'efficacité est établie,
les populations africaines continuent a recourir aux plantes
pour le traitement des plaies. C'est ainsi que de nombreux
auteurs testent l'activité cicatrisante et proposent des
formulations a base de produits issus de la pharmacopée
traditionnelle. Vernonia conferta est une plante médicinale
principalement retrouvée dans les régions tropicales
notamment le Cameroun. Elle est utilisée en médecine
traditionnelle contre de nombreuses affections, parmi
lesquelles les infections cutanées et les plaies [5]. L'étude de
la composition chimique de cette plante a révélé la présence
de molécules bioactives dont les propriétés antioxydantes,
antimicrobiennes, antiinflammatoires ont été rapportées [6-
10]. L'activité antimicrobienne sur les souches de S. aureus,
E. coli et C. albicans a été démontrée [6]. L'absence de
toxicité a des doses allant toxicité aux doses allant de 300
mg/kg a 5000 mg/kg a été prouvée lors de plusieurs travaux
sur la toxicité de V. conferta [7,9-11]. La présente étude
avait pour objectif de formuler une solution topique a base
d'extrait d'écorce de V. conferta et d'étudier son activité
cicatrisante sur des plaies induites chez les rats de souche
Wistar.

Matériel et méthodes :

Matériel

Matériel végétal

Les écorces de tronc de V. conferta ont été récoltées dans
la région du Centre, département de la Mefou et Afamba,
localité de Nkolafamba, L'identification du spécimen a été
effectuée a I'Herbier National du Cameroun sous le n°
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10046. Le matériel a été nettoyé, séché durant 14 jours a
I'abri du soleil, puis pulvérisé dans un broyeur mécanique [7].

Matériel animal

Des rats males et femelles de souche Wistar albinos de
poids corporel compris entre 190 et 300 g ont été utilisés
dans I'étude de la cicatrisation. Ces animaux provenaient de
I'animalerie du Laboratoire Multidisciplinaire de Pharmacie
Galénique et Législation Pharmaceutique Ceux-ci avaient
libre accés a la nourriture et a 'eau. lls étaient nourris au
granulé composé de 20 kg mais, 6 kg son de blé, 6 kg son
de soja, 6 kg arachide, 6 kg poisson, 2 kg farine d'os, 4 kg
palmistes, 2 sachets de vitamines. La salle avait regu un
éclairage et I'obscurité d’un cycle de (12/12h) avec une
température de 28 + 3°C. Les protocoles expérimentaux ont
été suivis conformément aux protocoles de protection des
animaux d'expérimentation du Conseil Européen sur la
Législation 2012/707.

Méthodes
Préparation de la solution

La masse de 600 g de poudre d’écorce du tronc de Vernonia
conferta a été mis en décoction dans 1000 ml d'eau distillée.
L’extrait obtenu a été filtré sur du coton hydrophile puis sur
du papier filtre Whatman n°2. Le filtrat recueilli a été séché
a I'étuve (Thermo SCIENTIFIC VT 6060 M, Finland) a 50°C
pendant 48 heures. Aprés séchage, I'extrait aqueux se
présentait sous forme de poudre. Dans des flacons en verre
brun de 100 ml (préalablement stérilisés a l'autoclave), 10g
de poudre ont été triturés dans 10 ml d’eau distillée, ensuite
90 ml ont été ajoutés. Le mélange a été agité pour une bonne
dissolution. Les étiquettes collées sur les flacons portaient
les informations sur le nom de marque, la composition
centésimale, lindication  thérapeutique, la forme
pharmaceutique, le mode d’emploi, le mode de conservation,
le volume, le numéro de lot, la date et le lieu de fabrication,
ainsi que la mention « Echantillon pour étude ». Le pH a été
déterminé.

Contréle  de  [lefficacité de la  solution
L'étude des effets curatifs de la solution topique formulée a
base d’extrait aqueux de Vernonia conferta sur des plaies
induites chez les rats Wistar a été réalisée a l'aide d'un
modéle de cicatrisation cutanée suivant le protocole décrit
par Djoko et al. [2].

Répartition et traitement des animaux

Trente (30) rats répartis en 5 lots de 6 animaux ont été
utilisés. Ceux-ci ont été répartis en 5 lots de 5 rats (3 méales
et 2 femelles) dont un lot témoin non traité et les 4 autres
recevant des applications quotidiennes de substances
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pendant 28 jours. Le lot 1 : rats avec des plaies sans
traitement (NT), Le lot 2 : rats avec des plaies traitées avec
la substance de référence la Bétadine (TRB), Les lots 3 ; et
4 : rats avec des plaies traitées respectivement avec la
solution a 10% ; I'extrait brut.

Induction des plaies et traitement

Aprés la pesée, les rats ont été anesthésiés, puis rasés au
niveau du cou avec une lame de rasoir. L'anesthésie était
réalisée par injection du chlorhydrate de kétamine 50 mg /ml
a la dose de 2 ml / kg de poids corporel en intra péritonéal,
associée au diazépam a la dose de 5 mg / kg. Les plaies ont
été créées a laide d'une lame de bistouri stérile puis
nettoyées avec de l'alcool a 70° : des excisions d’environ 4
cm? de peau ont été pratiquées au niveau du cou des rats.

Suivi de I’effet des traitements appliqués

L’évolution des lésions a été évaluée en utilisant
comme paramétres : le temps d’épithélialisation, la présence
d’exsudat, le type d’exsudat, I'érythéme, le gonflement,
l'ulcération et la formation de crodte (tableau I) [2].

Tableau | : Paramétres d’'évaluation de I'érythéme et de
I'exsudat [2]

Score Erythéme Exsudat

0 Absence totale de rougeur  Aucun exsudat

1 ngere rougeur, juste Juste visible
visible

2 Rouge clair Facilement visible

3 Rougg sombre, par Quantité consistante
endroits

4 Rouge sombre, trés large  Large quantité

Le diametre de la lésion a été aussi mesuré en
millimeétres dans les plans horizontal et vertical a 'aide d'un
pied a coulisse a Jo juste aprés l'induction, puis toutes les 48
h. Les plaies ont été ensuite nettoyées avec du coton stérile
et les traitements appliqués tels que précédemment indiqué.
Les rats étaient observés individuellement durant les 30
premieres minutes puis toutes les 24 heures pendant la
période de traitement, jusqu’a épithélialisation compléte.

A J1 de I'excision, nous avons appliqué environ 1ml de
solution pour recouvrir toute la surface de la plaie fraiche.
Les différents traitements s’effectuaient chaque matin vers 7
heures. La durée de traitement était de 21 jours. Au fur &
mesure que la surface de la plaie diminuait, on diminuait
également la quantité de solution appliquée en recouvrant a
chaque fois toute la surface de la plaie et ce jusqua
cicatrisation compléte. La méme quantité de polyvidone
iodine 10% était appliquée a Ji sur la surface de la plaie des
animaux traités celle-ci. Toutes les plaies étaient nettoyées
au préalable avec de I'eau distillée avant I'application de
différents traitements.

Analyse statistique
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L'analyse statistique des valeurs et la représentation des
données ont été réalisées grace au logiciel Graph PadPrism
8 (San Diego, Californie, USA). La différence statistique
entre les résultats a été réalisée grace a l'analyse des
Variances (ANOVA), suivie du test de comparaison multiple
de Tukey Kramer, avec un seuil de signification P < 0,05.
Toutes les valeurs ont été présentées sous la forme
moyenne £ ESM (Erreur Standard sur la Moyenne).

Résultats

a. Formulation de la solution

La préparation faite par dissolution dans de I'eau distillée de
I'extrait d'écorce de V. conferta, a permis d’obtenir la formule

consignée dans le tableau Il.

Tableau Il : formule de la solution a base d’extrait aqueux
de Vernonia conferta

Composants Quantité
Extrait aqueux 10
Solutiona  d'écorce de Vernonia conferta g
10%
Eau distillée QSP 100ml

Les caractéres organoleptiques ont été enregistrés: la
solution était de couleur marron, d’odeur caractéristique. La
solution était homogene et le pH mesuré a 25,9°C était de
6,9. La figure 1 représente la solution formulée a 10%
conditionnée et étiquetée.

Figure 1 : solution ABEYAKIN 10% [12]
b. Contréle de I'efficacité
i. Effets de la solution topique formulée a base d’écorce

de Vernonia conferta sur I’évolution de la surface de la
lésion
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Mesurée entre le premier et le vingt-cinquiéme jour de
traitement, la lésion des rats du lot témoin négatif (rats
nayant pas regu de traitements), a présenté une
augmentation de sa surface de 23,07% jusqu’au septieme
jour, suivie d'une diminution lente de cette surface entre le
septieme et le seizieme jour de 36,53% et atteint enfin la
proportion de 100% le vingt-cinquiéme jour.

L’administration de la solution Abeyakin 10% (E10%) a
conduit a une diminution rapide de la surface de la lésion
entre le septiéme 45% (p < 0,01) et le quatorzieme jour.
L’extrait brut quant a lui @ montré une diminution entre le
septieme 25% (p < 0,01) et le seiziéme jour de
traitement100% (p < 0,001). L’administration de la solution
de povidone d'iode dans les mémes conditions, a conduit a
une diminution rapide de la surface de la lésion de 51,25%
(p <0,001) dés le septiéme jour, puis atteint la proportion de
100% (p < 0,001), le seiziéme jour. La figure 3 présente les
effets de I'extrait aqueux des feuilles de V. conferta sur
I'évolution de la surface de la Iésion.

ii. Evolution générale de la Iésion au cours du processus
de cicatrisation chez les rats

Immediatement aprés avoir pratiqué I'excision chez les rats,
il a été observé une exudation, qui a persisté jusqu’au dix-
septiéme jour de l'expérimentation chez les rats du lot
témoin négatif, comparé aux rats traités, notamment les rats
ayant regu I'extrait aqueux a la concentration de 10% dont
la Iésion ne présentait plus d’exudat a partir de la premiére
semaine de traitement. Une fine croute a été observée chez
tous les rats au lendemain de I'excision. Cette derniére a
percistée chez les rats du lot témoin négatif jusqu'au dix-
septieme jour de l'expérimentation, accompagnée d’une
purulation consistante observée a la premiére semaine de
I'expérimentation. Les rats ayant regu les différents
traitements en plus de n'avoir présenté aucune purulation
au sein de leur Iésion, ne présentaient plus d’exudation dés
la premiére semaine de traitement.
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Figure 2 : effets de I'extrait aqueux d'écorce de V. conferta sur I'évolution de la surface de la lésion
Chaque barre représente la moyenne £ ESM. ##p < 0,01, ###p <0,001 en comparaison au lot témoin négatif (TNEG) ;
*p< 0,05 en comparaison au lot de rats ayant recu la solution d’iode (SI). TNEG : Témoin négatif ; SI : Bétadine 10% ;
E10 : Abeyakin 10% ; EB : Extrait aqueux brut d'écorce de V. conferta. J (1 & 25) : Jours 1 & 25 du traitement.

Par ailleurs, le délai de cicatrisation totale a été observé le
vingt-sixieme jour de I'expérimentation chez les rats du lot
témoin négatif, tandis que les rats traités ont

présenté un délai de cicatrisation beaucoup plus court. Soit
un délai de quinze jour depuis la date d’excision, chez les
rats ayant recu I'extrait aqueux a la concentration de 10%.
La figure 4 présente I'évolution générale de la Iésion au
cours du processus de cicatrisation chez les rats soumis a
I'excision.

Discussion

L'extraction des écorces de V. conferta a été faite par
décoction aqueuse. Ce mode de préparation a été
mentionné par Bayaga et al. lors des travaux sur I'approche
ethnobotanique et ethnopharmacologique des plantes

utilisées dans le traitement traditionnel de I'ulcére de Buruli
a Akonolinga (Cameroun) [13]. La formulation a été faite par
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dissolution de la poudre d’extrait dans de I'eau distillée pour
obtenir une solution a 10%, homogéne de pH 6,9. Elle a été
dénommée Abeyakin 10% en référence a 'appellation locale
de la plante étudiée « Abeyak ». Cette formulation se montre
simple a réaliser et économique. Son application durant 25
jours n'a entrainé ni décés, ni signes visibles d'irritation. Ce
constat témoigne d’une absence de toxicité de I'extrait aux
doses appliquées tel que rapporté dans les travaux sur la
toxicité de V. conferta [7,9-11].

La cicatrisation la plus rapide a été notée chez les rats ayant
regu la solution Abeyakin 10%. Ceci pourrait étre expliqué
par les propriétés antiseptiques, antioxydante et
antiinflammatoire de l'extrait dues a la présence des
métabolites tels que les composés phénoliques et les
triterpénoides.
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Figure 3 : aspect général des Iésions chez les rats durant le traitement
TNEG : Témoin négatif (n’ayant pas recu de traitement) ; S| : Bétadine 10% ; E10 : Abeyakin 10% ; EB : Extrait aqueux
brut des écorce de V. conferta. JO : Jour de réalisation de I'excision ; J (0 & 25) : Jours 1 & 25 de traitement. Ex : Exudation;
Cr: Croute ; P : Purulation.

L’extrait @ 10% montre une meilleure efficacité par rapport a
I'extrait brut. Ceci serait due a une diffusion plus lente du
produit au niveau de la Iésion. Ce constat a été fait lors des
travaux menés par Allarem Y. qui a obtenu une meilleure
évolution des surfaces de plaies avec la dilution 1/12 qui se
rapproche la concentration 10% [7].

Selon Tsuchiya et Linuma, les flavonoides et les
triterpénoides possedent une propriété antimicrobienne [15].
D'aprés des travaux réalisés sur un extrait de Argania
spinosa (Sapotaceae), les flavonoides possédent un effet
anti-inflammatoire, ils activent les macrophages qui
phagocytent les corps étrangers [16]. D'aprés Okoye et al.,
l'acétate de [B-amyrine agirait sur la derniére phase de
linflammation aigué, ce qui suggére son implication dans
linhibition de prostaglandines éventuellement via l'inhibition
de la cycloxygénase [8]. Les écorce de tronc de V. conferta
contenant des flavonoides et des triterpénoides pourrait
participer a la détersion des plaies, ce qui diminue la durée
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de la phase d'inflammation des plaies traitées avec cet
extrait. L'apparition rapide des granules et le nombre de
bourgeons au niveau de la surface des plaies traitées avec
E10% étaient supérieurs & ceux des animaux non traités ou
traités a la Bétadine. Des études effectuées sur I'extrait de
Verbascum speciosum (Scrophulariaceae) montrent que les
flavonoides qu'il contient stimulent la prolifération des
fibroblastes et la libération des facteurs de croissances [17].
Ce constat a été fait par Atto et al. Lors de I'évaluation de
I'activité cicatrisante de I'extrait aqueux de I'écorce de tronc
de Terminalia superba (Combretaceae) [3].

D’autre part, les stérols sont reconnus comme agissant dans
la cicatrisation, plus précisément le R-sitostérol améliore la
formation de nouveaux vaisseaux de fagon dose dépendante
et favorise I'expression de plusieurs protéines liées a
I'angiogénese dont les facteurs de Von Willebrand, le VEGF
(Vascular Endothélial Growth Factor) et le récepteur du
VEGF [18]. Les stérols ont été identifiés dans V. conferta,
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I'effet angiogénique est principalement dd a un stérol de la 6.

plante qui est le R-sitostérol.

Conclusion

En définitive, une solution a 10% a base d’extrait aqueux
d’écorce de Vernonia conferta a été obtenue. Elle a montré
une cicatrisation plus rapide que celle due a la solution de
povidone iodée a 10%. Cette activité cicatrisante pourrait
étre due a l'action conjuguée des triterpénes, des stérols,
des flavonoides et tanins que la plante contient. Afin
d’améliorer cette étude, il nous parait opportun d’étudier la
stabilit¢ de la formulation obtenue pour en déduire sa
période de validité, d'explorer [lefficacit¢ d'autres
formulations galéniques et enfin de procéder aprés
autorisation du comité d'éthique ad hoc a des essais
cliniques.
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