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Introduction

Les huiles essentielles constituent une part croissante de 1’activité du pharmacien d’officine. Le
recours a des médecines dites paralleles est en effet en progrés avec ou sans avis d’une personne
formee.

I1 est du devoir du pharmacien d’officine d’étre capable d’accompagner cet usage notamment en
minimisant les risques de santé¢ pour I’'utilisateur et son entourage et en étant capable de
I’informer et de répondre a ses questions sur 1’usage de ces huiles essentielles ; ceci en utilisant

ses connaissances en physiologie, pharmacologie, pharmacognosie et toxicologie.

Dans ce cadre, j’ai choisi de centrer cette thése sur le cas particulier de la femme enceinte et du
nourrisson. En effet, du fait des nombreuses contre-indications médicamenteuses auxquelles
elles font I’objet et bien souvent d’une méconnaissance des substances réputées naturelles, les
futures et jeunes méres ont de plus en plus recours aux huiles essentielles pour des usages parfois

trés fréquents.

Le but de cette these est d’analyser, sur la base d’une revue des connaissances actuelles, les
risques entourant I’utilisation d’huiles essentielles chez la femme enceinte et le nourrisson, ceci
pour chacune des huiles essentielles inscrites au monopole pharmaceutique et pour une sélection

d’huiles essentielles d’usage courant non inscrites n’entrant pas dans ce monopole.

Cette revue a pour but de servir d’outil de travail au pharmacien d’officine dans le cadre de son

exercice.



Méthode

Pour réaliser cette thése, j’ai dans un premier temps fait un récapitulatif sur les pré-requis pour
évaluer I’utilisation des huiles essentielles chez la femme enceinte et le nouveau-né : des
généralités sur les huiles essentielles (statut réglementaire, mode de fabrication, composition
chimique) et un bref récapitulatif des spécificités physiologiques de la femme enceinte et du

feetus.

J’ai ensuite choisi d’étudier les contre-indications chez la femme enceinte et le nourrisson des
huiles essentielles entrant dans le monopole pharmaceutique (puisque ’avis du pharmacien est
requis avant tout usage) et d’une sélection d’huiles essentielles d’usage courant. Pour effectuer
cette sélection j’ai cherché quelles étaient les huiles essentielles les plus vendues dans 1’officine
ou je travaillais et suis allé vérifier sur Internet quelles étaient les plus recommandées dans les

sites d’aromathérapie.

J’ai ensuite effectué¢ des recherches bibliographiques :
- dans les ouvrages disponibles en bibliothéque universitaire (Catalogue RUGBIS)
- dans les bases de données scientifiques (PubMed, DirectScience, Google Scholar,

Reprotox, Reprotext, Shepard et Teris.).

L’absence d’essais cliniques et le manque de données sur les huiles essentielles m’ont parfois
obligé a raisonner en fonction des données scientifiques, par exemple pour évaluer le passage de
certaines molécules dans le sang feetal.

J’ai ensuite émis un avis pour 1’usage chez la femme enceinte de chacune des huiles essentielles
présentées dans cet ouvrage.

Mes observations sur les huiles essentielles chez le nouveau-né et le nourrisson ont été

regroupées dans un chapitre dédié.



1. Rappels sur les huiles essentielles

1.1 Définition
D’apres la Pharmacopée Européenne, une huile essentielle est un produit odorant, généralement
de composition complexe, obtenu a partir d’une matiére premicre végétale botaniquement
définie, soit par entrainement a la vapeur d’eau, soit par distillation séche, soit par un procédé
mécanique approprié sans chauffage (1).
Les huiles essentielles font partie des préparations a base de drogues végétales au méme titre que
les extraits.
On les différencie traditionnellement des huiles grasses par le fait qu’elles sont volatiles a la
chaleur (ce qui leur avait donné la dénomination d’huiles volatiles) et ne tachent que
temporairement le papier (2).
Elles sont aussi a séparer des extraits fluides obtenus par entrainement par un solvant (éthanol, le

plus souvent) (1,2).

La Pharmacopée Européenne précise :

« Les huiles essentielles peuvent subir un traitement ultérieur approprie. Elles peuvent étre
commercialement dénommees comme étant déterpénée, désesquiterpénée, rectifiée ou privee de
KX »,

- huile essentielle déterpénée est une huile essentielle privée, partiellement ou totalement, des
hydrocarbures monoterpéniques.

- huile essentielle déterpénée et désesquiterpénée est une huile essentielle privée, partiellement
ou totalement, des hydrocarbures mono- et sesquiterpéniques.

- huile essentielle rectifiée est une huile essentielle qui a subi une distillation fractionnée dans le
but de supprimer certains constituants ou d’en modifier la teneur.

- huile essentielle privee de « x » est une huile essentielle qui a subi une élimination partielle ou
compléte d’un ou plusieurs de ces constituants »

Ces modifications auront, nous le verrons, un impact direct sur leur possible ou non utilisation

chez la femme enceinte ou le nourrisson.

1.2 Réglementation
D’aprés le code de la santé publique (6° de I’article L4211-1), « (est) réservé(e) aux pharmaciens
la vente au détail et toute dispensation au public des huiles essentielles dont la liste est fixée par
décret ainsi que de leurs dilutions et préparations ne constituant ni des produits cosmétiques, ni

des produits a usage ménager, ni des denrées ou boissons alimentaires » (3).



Cette liste est précisée par I’article D4211-13 (3):

- grande absinthe (Artemisia absinthium L.) ;

- petite absinthe (Artemisia pontica L.) ;

- armoise commune (Artemisia vulgaris L.) ;

- armoise blanche (Artemisia herba alba Asso) ;

- armoise arborescente (Artemisia arborescens L.) ;

- thuya du Canada ou cedre blanc (Thuja occidentalis L.) et cedre de Corée (T. Koraiensis
Nakai), dits "cedre feuille" ;

- hysope (Hyssopus officinalis L.) ;

- sauge officinale (Salvia officinalis L.) ;

- tanaisie (Tanacetum vulgare L.) ;

- thuya (Thuja plicata Donn ex D. Don.) ;

- sassafras (Sassafras albidum [Nutt.] Nees) ;

- sabine (Juniperus sabina L.) ;

- rue (Ruta graveolens L.) ;

- chénopode vermifuge (Chenopodium ambrosioides L. et C. anthelminticum L.) ;
- moutarde jonciforme (Brassica juncea [L.] Czernj. et Cosson).

La définition d’une huile essentielle reste cependant floue, n’engageant son producteur ni sur les
sources (provenance et variété de la plante), ni sur la méthode de fabrication. La rédaction de la
Fiche de Données de Sécurité (FDS) étant entierement a sa charge. Il n’y a pas non plus de
cadre strict en termes de composition quantitative et qualitative. L’ Agence Nationale de Sécurité
du Médicaments et des produits de santé (ANSM, anciennement AFSSAPS) a établi une grille
de recommandations (4,5).

Les huiles essentielles inscrites a la Pharmacopée Européenne ont, elles, une composition
définie (quantitative, qualitative et négative). Il existe en outre des normes ISO, AFNOR et NF
ISO pour la fabrication, la composition et 1I’étiquetage (6).

Ainsi, depuis 2007, la FDS des huiles essentielles est soumise a la réglementation REACH (pour
enregistrement, évaluation, autorisation et restriction des produits chimiques), celle-ci ne les
obligeant a faire figurer sur I’étiquetage que les substances reconnues dangereuses qui

représentent plus de 1% du poids du produit (7).



1.3 Fabrication
D’apres la Pharmacopée Européenne, les huiles essentielles peuvent étre obtenues par trois
procédés : I’entrainement a la vapeur d’eau, la distillation séche ou par procédés mécaniques.
L’entrainement a la vapeur d’cau permet d’obtenir une huile essentielle par passage de vapeur
d’eau a travers la matiere premicre végétale. Cette vapeur d’eau peut étre obtenue par immersion
directe de la matiére végétale dans un alambic (hydrodistillation simple), ou provenant d’une
source externe (distillation par vapeur saturée et hydrodiffusion). Les vapeurs d’eau et d’huiles

essentielles sont ensuite condensées puis séparées par décantation (1,8).

La distillation séche permet d’obtenir une huile essentielle par chauffage a forte température

directement de tige ou d’écorce, sans addition d’eau ou de vapeur d’eau (1).

Les procédés mécaniques ou expression a froid consistent en I’expression de I’huile essentielle
sans chauffage par exemple par ’action abrasive d’un courant d’eau directement sur le fruit ou
par des poches de dépression. Apres €limination des déchets solides, 1’huile essentielle est
séparée par un procédé physique (centrifugation). Cette technique est utilisée par exemple pour

le péricarpe du Citrus (1,8).

Aujourd’hui, de nouveaux procédés sont utilisés pour diminuer les temps de production et leur

consommation d’énergie, comme 1’hydrodistillation par micro-ondes sous vide (8).

1.4 Propriétés physiques et chimiques des huiles essentielles
1.4.1 Propriétés physiques
Liquides & température ambiante, les huiles essentielles sont volatiles ce qui les différencie des
huiles dites « fixes ». Elles ne sont que trés rarement colorées. Leur densité est généralement
inférieure a celle de 1’eau a laquelle elles sont généralement peu miscibles voire non miscibles.

Liposolubles, elles sont en revanche solubles dans les solvants organiques usuels (8).

1.4.2 Composition Chimique
Les huiles essentielles sont des melanges complexes et variables de constituants qui
appartiennent quasi exclusivement a deux groupes caractérisés par des origines biogénétiques
distinctes : le groupe des terpénoides et, beaucoup moins fréquents, le groupe des composés
aromatiques dérivés du phénylpropane. Elles peuvent également renfermer divers produits issus

de processus dégradatifs mettant en jeu des constituants non volatiles (8).



1.4.2.1 Terpénoides
Dans les huiles essentielles, il s’agit essentiellement des terpénes les moins volatils, ¢’est-a-dire
ceux de masse moléculaire peu élevée : mono- et sesquiterpenes.
Les espéces intermédiaires étant porteuses de fonctions cationiques a reactivité variable, il existe

plusieurs milliers de composés décrits.

1.4.2.1.1 Monoterpénes
Les carbures sont presque toujours présents. lls peuvent étre acycliques, monocycliques ou

bicycliques. Ils constituent parfois plus de 90% de I’huile essentielle (Citrus, térébenthines).

1.4.2.1.2 Sesquiterpénes
IIs ont une variabilité structurale de méme nature que les monoterpénes. L’allongement de la
chaine avant cyclisation lors de leur synthese augmente le nombre de cyclisations possibles,

d’ou la trés grande variété de structures connues.

1.4.2.2 Composés aromatiques
Beaucoup moins fréquents que les terpénoides, ce sont des dérivés du phénylpropane (C¢-C3) ou
en Cs-Cy (vaniline). Certaines huiles essentielles comportent également des lactones dérivées des

acides cinnamiques (les coumarines).

1.4.2.3 Composés d’origines diverses
Ces produits résultent de la transformation de molécules non volatiles, par dégradation des
acides gras ou des terpénes. lls sont présents dans les huiles essentielles lorsqu’ils sont

entrainables dans la vapeur d’eau.

1.4.3 Facteurs de variabilité des huiles essentielles
IIs sont trées nombreux et problématiques. Ils résultent de la grande latitude laissée au fabriquant
en terme de source (organe producteur, variété et origine géographique) et mode d’obtention.
Citons :
- Dexistence de chémotypes (c’est-a-dire une subdivision au sein d’une méme espéce en
fonction de sa composition chimique), tres fréquents dans les plantes a huiles
essentielles (le thym par exemple),

- Pinfluence du cycle végétatif qui peut faire varier de 50% la teneur d’un composé,



- Pinfluence de facteurs extrinseques, comme I’environnement (température, humidité
relative, durée totale d’insolation ou encore régime des vents) ou les pratiques
culturales (apport d’engrais, régime hydrique),

- D’influence du procédé d’obtention. La labilité des constituants des huiles essentielles
entraine leur modification lors de I’hydrodistillation sous I’influence de 1’eau, 1’acidité

et la température (réarrangements, isomérisation, racemisations, hydrodistillations).

1.5 Emplois des huiles essentielles
Si lutilisation principale des huiles essentielles concerne la parfumerie ou [’industrie
agroalimentaire, elles sont aujourd’hui de plus en plus utilisées en pharmacie, pures ou au sein de
spécialités que ce soit comme principe actif ou a des fins d’aromatisation. Elles peuvent étre

utilisées comme topique externe, en inhalation ou par voie orale.

On regroupe les pratiques de soins ayant recours aux huiles essentielles sous la dénomination

aromatheérapie.



2. Rappels sur la physiologie de la femme enceinte (9, 10)

2.1 Etat physiologique de la femme enceinte
L’ensemble de la physiologie de I’organisme est modifi¢ au cours de la grossesse. Ces
changements (notamment au niveau cardio-vasculaire, rénal et digestif) influent sur la

pharmacocinétique des substances actives ingérées par la femme enceinte.

2.1.1 Résorption

La résorption est le processus par lequel une substance passe dans la circulation sanguine depuis
son site d’administration.
Les modifications de la résorption chez la femme enceinte tendent globalement vers une

augmentation de 1’absorption des substances actives.

2.1.1.1 Gastro intestinale
On constate une diminution de la motilité gastrique et du péristaltisme intestinal (temps de
vidange gastrique et intestinal augmentés de 30 a 50%) entrainant fréqguemment une constipation.
La sécrétion acide gastrique est réduite avec élévation du pH gastrique et du pouvoir tampon. Ce

qui modifie le degré d’ionisation et la solubilité¢ des médicaments.

2.1.1.2 Pulmonaire
On observe une hyperventilation. Les substances inhalées arrivent plus rapidement dans la
circulation générale (effets couplés d’une diminution du temps de franchissement de la barriére

alvéolaire et de I’augmentation du débit cardiaque).

2.1.1.3 Intramusculaire
La resorption intramusculaire peut étre réduite du fait de la diminution du flux sanguin dans les
membres inférieurs.
Le volume sanguin circulant est augmenté de 40 a 50%, ce qui entraine une hypoalbuminémie de
dilution et donc une augmentation du taux de substances libres donc actives.
Le débit sanguin est augmenté d’environ 50% (y compris au niveau rénal et pulmonaire mais pas
au niveau hépatique).
Le compartiment aqueux est augmenté (8 litres) Le produit de conception (feetus, placenta,
liquide amniotique) recoit 60% de cette masse, d’ou augmentation du volume de distribution de

nombreuses substances actives.



2.1.3 Elimination

Au niveau rénal, la filtration glomérulaire est augmentée sans modification de la réabsorption
tubulaire. Au niveau hépatique induction de I’action du cytochrome P450 mais inhibition
compétitive des oxydases. On note également une cholestase ralentissant 1’élimination biliaire.

Pour étre toxique une substance ne doit pas forcément pénétrer dans le produit de conception.
Elle peut modifier le métabolisme maternel, avoir une toxicité directe pour la mére, augmenter la

toxicité d’une autre substance, empécher la nutrition de I’embryon.

2.2 Etat physiologique du feetus

2.2.1 Développement du placenta au cours de la grossesse

Développement du placenta
11leme jour Etablissement de la circulation utéroplacentaire
3éme semaine Echange possible entre circulation maternelle et embryonnaire
2éme mois Circulations maternelle et feetale uniquement séparées par une couche
syncytiale
12éme semaine Placenta fonctionnel

Au fur et a mesure de la grossesse, 1’épaisseur du placenta diminue tandis que sa surface
augmente, facilitant les échanges entre mére et feetus. Il en résulte que le placenta est moins
perméable aux substances en début de grossesse, période ou le risque est maximum.
Le mécanisme principal de transfert a travers le placenta est la diffusion passive.
La diffusion passive :
- augmente proportionnellement avec la liposolubilité,
- diminue avec 1’état d’ionisation,
- diminue avec le poids moléculaire : entre 500 et 1.000, elle est difficile; au-dessus de
1.000, elle est impossible ;
- diminue avec la fixation aux protéines plasmatiques. Or, celle-ci tend a étre moins forte
au cours de la grossesse.
La diffusion passive est aussi influencée par certains facteurs externes :

- Le flux sanguin placentaire s’accroit au fur et a mesure que la grossesse évolue.

Certaines maladies modifient la perméabilité placentaire (diabéte, par exemple)
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Certains médicaments associés diminuent la vitesse de perfusion placentaire

(diurétiques, anesthésiques locaux...)

A la lumiére de ces données, il apparait que la notion de « barriére » placentaire est erronée. Il
n’y a pas, en effet, d’imperméabilité entre le sang maternel et le sang feetal. Les échanges ne sont
limités que temporairement et ceci seulement pour certaines molécules. Il est donc important lors
de cette étude d’envisager les échanges entre sang maternel et feetal sans la notion d’une barricre

entre les deux.

2.2.2 Biotransformation des médicaments dans le placenta
Mise en évidence in vitro, elle est mal connue in vivo. On admet que la capacité de
biotransformation du placenta est faible, sauf chez les meres qui ont été exposées a des agents
inducteurs enzymatiques (tabac, phénobarbital, etc.).
Il faut aussi noter la possibilité d’un passage direct dans le liquide amniotique par 1’eau du

compartiment maternel.

2.2.3 Activité métabolique du feetus
Elle est importante. On soulignera trois principaux mécanismes parmi ceux retrouvés chez

I’adulte.

2.2.3.1 Réactions d’oxydation
La présence de cytochrome P450 feetal est prouvée. La capacité d’oxydation est cependant

réduite (seulement 50% de celle de 1’adulte).

2.2.3.2 Réactions de conjugaison
La glucuronoconjugaison est inexistante, la méthylation est réduite et la sulfoconjugaison est
variable. En revanche la conjugaison par le glutathion est importante dans 1’élimination des

métabolites toxiques.
2.2.3.3 Formation d’époxydes

Elle est nettement supérieure chez le foetus (2 a 4 fois plus que chez ’homme ou I’animal). Elle

est possible dés la troisieme semaine de grossesse.
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2.2.4 Fixation protéique et distribution feetale
Méconnue et variable, la fixation protéique sanguine feetale est considérée comme plus faible
chez le feetus.
La circulation trés particuliére du feetus, notamment a cause du shunt par le canal d’Antarius,
évite pour 10 a 60% de la circulation sanguine un passage par le foie ou les poumons.
Concernant le systeme nerveux central (SNC), il faut noter que son absence de myélinisation

rend le cerveau trés sensible a ’action de certaines substances.

2.2.5 Elimination
L’élimination des principes actifs et de leurs métabolites est pratiquement totalement dépendante
de la m¢ére, le gradient de concentration de part et d’autre du placenta suivant le taux sérique
maternel. La seule exception notable a cette regle est due a la formation de métabolites polaires

par le feetus qui s’accumulent alors.

2.2.6 Phases de développement du feetus
La période de développement du feetus durant laquelle il est en contact avec une substance est
aussi extrémement importante. Durant la période péri-implantatoire (de JO a J15), on parle de loi
du «tout ou rien ». En effet, une substance toxique entrainera un avortement spontané, une
substance moins toxique affectera les blastomeéres sans conséquences. Les risques d’effets nocifs
sont particulierement maximaux durant la période embryonnaire (de J15 a J60). En effet la
grande complexité et la précision des mécanismes mis en jeu dans 1’organogénése expliquent la
grande vulnérabilité de I’embryon durant cette période. Enfin, la période feetale et périnatale (de
J61 a la naissance) comporte, dans une moindre mesure, des risques de malformation concernant
le développement des différents organes (SNC, systéeme circulatoire central, systéme

endocrinien, squelette, etc.) ainsi que la différenciation des organes génitaux.

2.3 Conclusion

L’état physiologique de la femme enceinte tend par plusieurs facteurs a augmenter sa
vulneérabilité aux différentes substances, qu’elle que soit la voie d’entrée.

Comme vu précédemment, le terme de « barriere placentaire » est impropre. Le passage d’une
substance du sang maternel au sang feetal, qui se fait principalement par diffusion passive,

requiert pour une molécule une lipophilie et un poids moléculaire au moins inférieur a 1.000
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voire 500. Or comme nous 1’avons vu, les constituants des huiles essentielles ont un poids
moléculaire inférieur a 500 et sont globalement lipophiles.
On peut donc présager d’un passage du placenta par ces constituants et, on peut considérer que la

concentration de ces substances sera équivalente dans le sang feetal et le sérum maternel.

L’immaturit¢ du foie du foetus et de sa barriere hémato-méningée, le rendent d’autant plus

vulnérable aux effets des substances présentes dans son sang.

Le moment de I’exposition & une substance par rapport au stade de développement du feetus est

primordial.
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3. Les Huiles essentielles entrant dans le monopole pharmaceutique

3.1 Artemisia absinthium Linné, Grande Absinthe

3.1.1 Utilisation
L huile essentielle d’absinthe est réalisée a partir de la feuille basilaire ou des sommités fleuries,
Iégerement feuillées ou un mélange de ces organes entiers ou non, séchés. L’absinthe contient au

minimum 2 ml/kg d’huile essentielle (8).

Utilisée traditionnellement comme stimulateur d’appétit, la grande absinthe a aussi des
propriétés vermifuges et acaricides (avec une efficacité démontrée par des études récentes)
(11,12).

La grande absinthe est surtout connue pour sa liqueur (La Fée Verte) responsable d’un syndrome
toxique appelé absinthisme (qui associait aux signes d’une intoxication éthylique des crises
épileptiformes, des hallucinations et une détérioration mentale). Interdites au XXeéme siécle, les
préparations et boissons a base d’absinthe sont aujourd’hui réintroduites avec une teneur
maximale en thuyones (35 mg/kg) (8).

La monographie communautaire de ’HMPC (Committee on Herbal Medicinal Products) du 16
Juillet 2009 rapporte deux indications d’usage traditionnel : traitement d’une perte temporaire
d’appétit et traitement de dyspepsie et troubles gastro-intestinaux, celles-ci uniquement sur la
base d’un usage ancien.

Dans son rapport de juillet 2009, ’HMPC fait une revue des propriétés de I’huile essentielle de
grande absinthe étudiées dans la littérature. Sur cette base, elle lui attribue des propriétes anti-
microbienne (C. albicans et S. cerevisiae var. chevaleri), anti-listeriose, antifongique,

antibiotique et insecticide (13).

3.1.2 Composition chimique
L’huile essentielle de grande absinthe est connue pour contenir des thuyones : o et B-thuyones. Il
existe aussi de nombreux chémotypes : chémotype a Z-époxy-a-ociméne (26-47%), a B thuyones
(Italie), a acétate de sabinyle ou a acétate de chrysanthémyle (France).
On note aussi la présence de polyines, de flavonoides, de peroxydes d’homoditerpénes et de
lactones sesquiterpéniques en quantité notable (0,3 a 0,4%) : absinthine, artabsine, matricine et

dérivés voisins (8).
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3.1.3 Toxicologie (8) (14,15)
Connue depuis longtemps pour sa toxicité, 1’huile essentielle de grande absinthe n’a cependant,
et comme la plupart des plantes étudiées dans cette thése, pas fait I’objet d’essais cliniques et
aucune étude complete de pharmacologie et de toxicité type AMM n’a été réalisée. Quelques
¢tudes nous permettent d’appréhender certains aspects de sa pharmacologie.Ainsi, sa dose létale
50% (DLsp) est estimée a 0,96 g/kg chez le rat par voie orale (13).
Dans le rapport de ’'HMPC de juillet 2009, un chapitre est consacré aux résultats sur la
reproduction dans la littérature. Dans une étude ou des rates gravides ont été traitées par de
I’extrait sec de grande absinthe du premier au 7°™ jour de gestation, on a relevé au 10°™ jour, le
nombre de sites d’implantation chez chaque animal. Seulement 2 des 6 rates sont devenues
gravides et le nombre de petits par rate a diminué. Chez des rates traitées du 11°™ au 13°™ jour
de gestation, les mémes résultats furent constatés (13).
Les molécules reconnues comme responsables de cette toxicité sont les o et B thuyones,
supposées responsables de 1’absinthisme (responsabilité cependant controversée (16)). Les
thuyones sont présentes aussi dans les huiles essentielles de nombreuses autres plantes (A.
vulgaris, A. herba-alba, A. arborescens, Thuja occidentalis, T. koraiensis, T. plicata, Salvia
officinalis, Tanacetum vulgare). On parle d’huiles essentielles a thuyones. Elles font 1’objet d’un
rapport de ’'HMPC du 27 janvier 2011 (17). A noter que dans ce rapport I’huile essentielle de
thym est considérée comme contenant des thuyones.
Les thuyones sont reconnues comme pro-convulsivantes et carcinogéenes chez le rat (16), avec
une DLsg de 0,19 g/kg chez le rat par voie orale. L’isomére o est plus toxique (DLsp de
0,087 g/kg chez la souris par voie SC) que 1’isomére 3 (DLso de 0,44 g/kg chez la souris par voie
SC).
Les thuyones se fixent sur les récepteurs a 1’acide gamma-amino-butyrique de type A (GABA,)
provoquant agitation, désorientation et incohérence. Répétées, des convulsions tonico-cloniques
peuvent provoquer une rhabdomyolyse et une insuffisance rénale aigué.
Dans le rapport de ’THMPC du 27 janvier 2011, il est recommandé de ne pas dépasser des doses
journalieres de 3 a 7 mg de thuyones (selon 1’évaluation de la quantité ingérée dans la nourriture
et par extrapolation des résultats chez le rat) (17). Le rapport de juillet 2009, sur la base de
3 mg/jour, conseille de ne pas dépasser 1 mg par prise et 2 semaines de traitement. Il précise que
la dose minimale ayant des effets pharmacologiques est d’environ 20 mg pour une personne de
70 kg (0,28 mg/kg), ce qui serait dangereux pour une personne devant par exemple conduire ou

manipuler des machines, etc. (13).
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Ce méme rapport contre-indique I’huile essentielle et tout produit dérivés d’A. absinthium chez
la femme enceinte et allaitante.

Les thuyones passent trés probablement le placenta (elles sont lipophiles et ont un poids
moléculaire (PM) de 152).

3.1.4 A Pofficine
La présence de thuyones franchissant le placenta, leurs effets sur la reproduction animale et leur
effet neurotoxique chez I’homme contre-indiquent toute utilisation de 1’huile essentielle de

grande absinthe chez la femme enceinte.
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3.2 Artemisia pontica L., Petite absinthe ou Absinthe de la Mer Noire

3.2.1 Utilisation
Parfois citée aux cOtés de la Grande absinthe lors des utilisations de celle-ci, notamment
concernant la fabrication de boissons, la petite absinthe et son huile essentielle sont mal
connues.

Plusieurs études analysent ses propriétés répulsives sur les insectes (18,19).

3.2.2 Composition
Une étude de 1977 rapportait la présence majoritaire dans I’huile essentielle de petite armoise de
B-farnesene, d'iso-Artemisia-cétone, d'a-thuyone et de cinéole 1-8 (20).
Dans une étude égyptienne, 1’huile essentielle de petite absinthe était composée de:
35,6% d’artemisia-cétone, 30,1% d’a-thuyone, 22,3% de 1,8-cinéole et 3,7% de B-thuyone (18).

La teneur en a-thuyone a été rapportée de 22,1% au Maroc (19).

3.2.3 Toxicologie
L’a-thuyone et la B-thuyone sont des composés toxiques qui passent probablement le placenta
(cf. 3.1.3).
Il n’existe pas de données sur I’embryo- et la feetotoxicité de 1’huile essentielle de petite armoise.
L’huile essentielle de petite armoise est une huile essentielle a thuyones et fait donc 1’objet des
recommandations du rapport de ’'HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-

indiquée chez la femme enceinte comme I’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).

3.2.4 A lofficine
L’huile essentielle de petite armoise est peu utilisée et trés mal connue, notamment d’un point de
vue toxicologique.

La présence de thuyones contre-indique toute utilisation chez la femme enceinte.
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3.3 Artemisia vulgaris L., Armoise citronnelle

3.3.1 Utilisation
On utilise les feuilles ou les sommités fleuries séchées contennant au minimum 1 mg/kg d’huile
essentielle.
Traditionnellement utilisée pour stimuler I’appétit a I’instar de la grande absinthe, 1’armoise

citronnelle est aussi réputée soulager les regles douloureuses (8).

3.3.2 Composition

La composition de I’huile essentielle d’armoise citronnelle est hautement variable. On note la
présence constante de camphre, bornéol, vulgarol (8). D’autres composés sont souvent retrouves
tels que I’eucalyptol et le B-pinene (21-24).

Contrairement a la grande absinthe, les thuyones sont peu abondantes voire absentes (la
Pharmacopée prescrit leur recherche, et demande leur absence), cela dépend notamment
beaucoup du lieu de production (21,24).

Elle renferme également des flavonoides, des polyines et inconstamment des lactones

sesquiterpéniques (8).

3.3.3 Toxicologie

Présent dans de nombreuses huiles essentielles, le camphre est connu pour étre potentiellement
mortel a doses élevées par voie orale. Administré a doses élevées chez le rat et le lapin pendant
la gestation, il n’a pas causé d’augmentation de I’incidence d’anomalies congénitales (25).

Parmi les cas d’intoxication au camphre durant la grossesse, aucun effet néfaste autre que ceux
reliés a la toxicité maternelle n’a été mis en évidence (26-28). Dans deux de ces intoxications,
une insuffisance respiratoire néonatale et une mort feetale ont été rapportées (26,29). Le passage
du placenta par le camphre a été démontre (26).

Cependant, le Collaborative Perinatal Project n’a pas constaté d’augmentation de troubles du
développement feetal chez les enfants de 763 femmes ayant recu un traitement au camphre par
voie topique durant leur grossesse, ni chez ceux de 168 femmes ayant regu ce traitement durant

le premier trimestre (30).

L’huile essentielle d’armoise citronnelle est une huile essentielle a thuyones et fait donc 1’objet
des recommandations du rapport de ’'HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-

indiquée chez la femme enceinte comme 1’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).

18



3.3.4 A D’officine
La présence de thuyones contre-indique toute utilisation d’huile essentielle d’armoise citronnelle
en contenant chez la femme enceinte. Le pharmacien doit bien choisir les huiles essentielles
d’armoise citronnelle qu’il commercialise pour qu’elles respectent la composition de la
Pharmacopée Européenne ou du moins qu’elles ne contiennent pas de thuyones. Il doit aussi
vérifier la présence d’autres composés potentiellement toxiques pour la femme enceinte comme

le limonene (tératogéne a fortes doses, cf 4.1.3)

Vis-a-vis du camphre, la prudence est de mise. Aucune huile essentielle n’en contenant ne doit
étre utilisée par voie orale durant la grossesse.
Par voie topique, certains résultats rassurants, semblent permettre leur utilisation durant toute la

durée de la grossesse.
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3.4 Artemisia herba-alba Asso, Armoise Herbe blanche

3.4.1 Utilisation
On obtient I’huile essentielle d’armoise herbe blanche par entrainement a la vapeur des sommités
fleuries.
Traditionnellement utilisée dans le Maghreb pour les problemes digestifs, plusieurs études

rapportent des propriétés antibactériennes, anti-parasitaires et myorelaxant digestif (31-33).

3.4.2 Composition
Plusieurs études décrivent des compositions sensiblement différentes selon le pays d’origine
Maroc (33), Algérie (34), Tunisie (35,36) ou Espagne (37).
On retrouve en proportion variable des B-thuyone et a-thuyone, 1,8-cinéole, chrysanthénone,

camphre, acétate de sabinyle, acétate de chrysanthényle.

3.4.3 Toxicologie

Plusieurs molécules présentes dans 1’huile essentielle d’armoise herbe-blanche sont reconnues
comme toxiques : les thuyones (proconvulsivantes, cf. 3.1.3) et 1’acétate de sabinyle (toxicité
mammaire et abortif cf. 3.12.3).

L’huile essentielle d’armoise herbe-blanche est une huile essentielle a thuyones et fait donc
I’objet des recommandations du rapport de ’'HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme
contre-indiquée chez la femme enceinte comme I’huile essentielle de grande armoise (13) (cf.
3.1.3).

Le 1,8-cinéole ou eucalyptol est un monoterpéne que ’on retrouve dans de nombreuses huiles
essentielles, dont celles d’Eucalyptus, en trés grande quantité. D’apres les études réalisées sur

celles-ci, il ne semble pas contre-indiqué lors de la gestation chez I’animal (cf. 4.9.4).

3.4.4 A Yofficine
La présence de thuyones, d’acétate de sabinyle, molécules reconnues toxiques contre-indique
toute utilisation chez la femme enceinte.

La présence de camphre contre-indique son utilisation par voie orale.
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3.5 Artemisia arborescens L., Armoise arborescente

3.5.1 Utilisation

L’huile essentielle d’armoise arborescente est obtenue a partir de la sommité fleurie.

Elle est réputée antiparasitaire, antivirale et antibactérienne; plusieurs études tendent a demontrer
ces effets (38-40).

On lui prete aussi des vertus anti-inflammatoires et anti-oxydantes dues a la présence de

chamzuléne qui a fait I’objet de nombreuses études (41).

3.5.2 Composition
Variable selon les régions de production, la compositon d’huile essentielle d’armoise
arborescente comporte majoritairement des monoterpenes oxydés principalement des thuyones

(jusqu’a 68% au Liban) et des sesquiterpénes (chamazuléne) (40,42,43).

3.5.3 Toxicologie
L’huile essentielle d’armoise arborescente est une huile essentielle & thuyones et fait donc 1’objet
des recommandations du rapport de ’HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-

indiquée chez la femme enceinte comme I’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).
3.5.4 A I’officine

La présence de thuyones en grande quantite contre-indique toute utilisation chez la femme

enceinte.
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3.6 Thuja occidentalis L., Thuya occidental ou cedre blanc, et T.

koraiensis Nakai, thuya coréen

Remarque : il n’existe que tres peu d’études sur I’huile essentielle de thuya corréen. Une étude
chinoise est disponible mais non traduite (44). La population des cédres de Corée est aujourd’hui
tres faible, limitée a la Chine. C’est une espéce menacée qui figure sur la liste rouge de 1’Union

Internationale pour la Conservation de la Nature (UICN) (45).

3.6.1 Utilisation
L’huile essentielle de thuya occidental est obtenue a partir des feuilles fraiches (1,4 a 4%).
Anciennement utilisée comme diurétique et abortive ainsi que pour traiter les affections
respiratoires (mélangée a d’autres huiles) (46), on préte aujourd’hui a I’huile essentielle de cedre
blanc de nombreuses propriétés : antiviral, inducteur de la production de cytokines et d’anticorps
47).

3.6.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, 1’huile essentielle de thuya occidental doit
comporter (1):
65% de thuyone,
8% d’isothuyone,
8% de fenchone,
5% de dérivés du sabinyl,
2% d’ a-pinéne,

2% de monoterpénes.

3.6.3 Toxicologie
On remarque la présence en trés grande quantité de thuyones trés toxiques (toxicité neurologique
cf. 3.1.3) ainsi que de dérivés du sabinyl, eux aussi toxiques (toxicité mammaire et abortif cf.
3.10.3).
L’huile essentielle de thuya occidental est une huile essentielle a thuyones et fait donc 1’objet des
recommandations du rapport de ’HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-

indiquée chez la femme enceinte comme 1’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).
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3.6.4 A I’officine
La présence de thuyones en si grande quantité ainsi que de dérivés du sabinyl contre-indique

toute utilisation d’huile essentielle de cédre blanc chez la femme enceinte.
La probabilité d’avoir de 1’huile essentielle de cedre de Corée en vente en officine est trés faible

(et n’est pas souhaitable a cause de son statut d’espéce menacée). Par analogie au cédre blanc,

elle ne doit pas étre utilisée chez la femme enceinte.
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3.7 Hyssopus officinalis L., Hysope

3.7.1 Utilisation
On utilise les feuilles et les sommités fleuries séchées. Elles contiennnent au minimum 0,3% et
au maximum 1,5% d’huile essentielle (8).
L’huile essentielle d’hysope est traditionnellement utilisée pour traiter les affections bronchiques
aigués bénignes ainsi que les rhinites et les rhumes (8).

3.7.2 Composition

La composition de I’huile essentielle d’hysope est trés variable selon la sous-espéce, la variété, le
chémotype, 1’origine, etc. (48).
Elle comporte cependant toujours la pinocamphone et son stéréoisomeére, constituants
majoritaires.
L’huile essentielle d’hysope contient des (8) :

Cétones : isopinocamphone (34,5-50%) et pinocamphone (5,5-17,5%)

Carbures mono- et sesquiterpéniques : B-pinéne (13,5-23%), limonene (1-4%), sabinene
(2-3%).

3.7.3 Toxicologie
L’huile essentielle d’hysope est neurotoxique. La pinocamphone et 1’isopinocamphone sont
considérées comme responsables de son action épileptogene. La neurotoxicité pourrait étre liée a
’action inhibitrice de ces cétones sur la respiration tissulaire (mise en évidence in vitro).
Chez le rat, 0,13 g/kg par voie 1V engendre des crises épileptiformes. (DLsy = 1,4 ml/kg) (49)
(50).
Chez I’homme, des intoxications séveres ont été décrites, y compris a la suite de I’ingestion de
doses faibles de I’huile essentielle : 10 gouttes par jour pendant 2 jours chez une femme de 26
ans (8).
Leur liposolubilité et leur faible poids moléculaire (152) font penser que la pinocamphone et
I’isopinocamphone traversent le placenta.
Le limonene, bien que faiblement toxique est possiblement tératogéne chez 1’homme

(tératogénicité démontrée chez 1’animal, cf. 4.1.3).
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3.7.4 A Dofficine

La vente au détail et toute dispensation au public d’huile essentielle d’hysope et de ses dilutions
et préparations ne constituant ni des produits cosmétiques, ni des produits a usage menager, ni
des denrees ou boissons alimentaires est réservee aux pharmaciens. Seuls ceux-ci sont autorisés a
sa revente en nature mais seulement sur ordonnance médicale et les prescriptions concernées
doivent étre inscrites sur leur registre d’ordonnance (Article L3322-5 du Code de la Santé
Publique)

La présence de pinocamphone et d’isopinocamphone ainsi que dans une moindre mesure de

limonene contre-indique toute utilisation d’hysope chez la femme enceinte.
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3.8 Salvia officinalis L., Sauge officinale

3.8.1 Utilisation

On utilise la feuille séchée, entiere ou fragmentée. La teneur en huile essentielle est d’au moins
15 ml/kg pour la feuille entiere et de 10 ml/kg pour la feuille fragmentée (8).
La sauge jouit d’une réputation de panacée; ainsi, elle a longtemps été utilisée pour soigner
problémes gastro-intestinaux, gorges irritées, sueurs nocturnes et problémes de lactation (51).
La note explicative de 1I’Agence du médicament (1998) lui donne les indications suivantes :

Voie orale : troubles digestifs (ballonnements épigastriques, lenteur a la digestion,
éructations, flatulences)

Voie locale : bain de bouche pour I’hygiéne buccale (8).

3.8.2 Composition
L’huile essentielle de sauge est composée principalement de camphre, cinéole, a et B thuyones

(jusqu’a 60%, 1’a-thuyone est presque toujours largement prépondérante) (8).

Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, I’huile essentielle de sauge officinale doit étre
composée de (1):

a-thuyone 18-43%

B-thuyone 3-8,5%

camphre 4-5%

cinéole 5,5-13%

humuléne 0-12%

a-pinéne 1-6,5%

camphene 1,5-7%

limonéne 0,5-3%

linalol libre et estérifié 1% maximum

acétate de bornyle 2,5% maximum
3.8.3 Toxicologie

La sauge a été 1’objet de plusieurs études. Sa toxicité chez I’homme est bien connue, elle est due

a la présence de thuyones neurotoxiques (cf. 3.1.3).
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L’huile essentielle de sauge officinale est une huile essentielle a thuyones et fait 1’objet des
recommandations du rapport de ’HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-
indiquée chez la femme enceinte comme 1’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).

Une étude a rapporté des changements de la distribution préimplantatoires des embryons chez
des souris nourries avec 0,25% d’huile essentielle de sauge, en se référant au nombre de noyaux
(52). A cause de la présence de thuyones, plusieurs ouvrages de référence déconseillent son

utilisation chez la femme enceinte (51,53,54).

La DLsy de I’huile essenticlle de sauge officinale est de 2,6 g/kg chez le rat. Par voie intra-
péritonéale, des convulsions apparaissent a partir de 0,5 g/kg et deviennent létales a partir de
3,2 g/kg (8).

3.8.4 A Pofficine
A cause de la présence de thuyones, I’huile essentielle de sauge est contre-indiquée chez la
femme enceinte.

La présence de camphre contre-indique son utilisation par voie orale.
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3.9 Tanacetum vulgare L., Tanaisie

3.9.1 Utilisation
L’huile essentielle de tanaisie est produite a partir des parties aériennes.
Traditionnellement utilisée comme abortif (55), I’huile essenticlle de tanaisic commune a fait

I’objet de plusieurs études tendant a démontrer ses propriétés anti-bactériennes et antiparasitaires
(12).

3.9.2 Composition
Elle est extremement variable selon les sources de production (pour exemple la teneur en -
thuyone peut varier de 4,8% pour une huile essentielle provenant des Etats Unis a 97,9% pour
une huile essentielle produite en Belgique). On retrouve principalement :
des thuyones (trés majoritairement f-thuyone), de I’eucalyptol, du camphre, de 1’acétate de
bornyle et du bornéol (56-58).

3.9.3 Toxicologie
Malgré son utilisation en tant qu’abortif, il n’existe pas d’étude concernant I’effet de I’huile
essentielle de tanaisie commune sur la grossesse.
Cependant, I’huile essentielle de tanaisie est une huile essentielle a thuyones et fait donc 1’objet
des recommandations du rapport de ’'HMPC de janvier 2011 (17) qui la classe comme contre-

indiquée chez la femme enceinte comme I’huile essentielle de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).

3.9.4 A Pofficine

La présence de thuyones neurotoxiques contre-indique toute utilisation durant la grossesse.

La présence de camphre contre-indique son utilisation par voie orale.
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3.10 Thuja plicata D. Donex Lamb, Cédre de I’Ouest

3.10.1 Utilisation
On utilise les feuilles séchées pour produire 1’huile essentielle de cedre de 1’Ouest.
Comme les autres huiles essentielles contenant des thuyones, 1’huile essentielle de Thuja plicata
a des propriétés bactéricides, antiparasitaires, insecticides (59). On lui préte aussi des vertus
aphrodisiaque, diurétique et expectorante. Elle est aujourd’hui utilisée dans la production de

parfums, insecticides, savons et déodorants (60).

3.10.2 Composition

L’huile essentielle de cédre de 1’ouest contient des thuyones : a-thuyone (62 %) et S-thuyone
(7%), ainsi que du fenchone (7%) et du sabinéne (6%) quand elle provient du Canada.
Lorsqu’elle est produite en Pologne, ces valeurs peuvent varier, mais la présence de ces

composés reste constante, notamment des thuyones en grande quantité (61%) (60).

3.10.3 Toxicologie
L’huile essentielle de cédre de 1’Ouest, comme les autres huiles de Thuja, est une huile
essentielle a thuyones et fait donc 1’objet des recommandations du rapport de ’HMPC de janvier
2011 (17) qui la classe comme contre-indiquée chez la femme enceinte comme 1’huile essentielle
de grande armoise (13) (cf. 3.1.3).

3.10.4 A Dofficine

La présence de thuyones contre-indique toute utilisation d’huile essentielle de ceédre de 1’ouest

chez la femme enceinte.
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3.11 Sassafras albidum (Nutt.) Nees, Laurier des lroquois

3.11.1 Utilisation

On utilise I’écorce des racines qui contient 50 a 100 ml/kg d’huile essentielle (8).

Traditionnellement, le laurier des Iroquois a été utilise comme carminatif, diurétique et
antiseptique ainsi que dans le traitement des rhumatismes et éruptions cutanées.

Son huile essentielle apres avoir été largement utilisée pour ’aromatisation, est aujourd’hui
interdite dans de nombreux pays a cause de sa toxicité et de son implication dans le trafic de
stupéfiants (elle est utilisée dans la fabrication de I’Ecstasy). De nombreux sites internet
concernant I’aromathérapie la recommandent pour arréter de fumer.

Elle ne figure pas dans la Note explicative de I’Agence du médicament de 1998 (8).

3.11.2 Composition
L’huile essentielle de laurier des Iroquois contient principalement du safrole (plus de 80%), du
camphre et du limonéne ainsi que d’autres dérivés phénylpropanoiques (dérivés de 1’eugénol,
asarone) et des carbures monoterpéniques (a-pinénes, phellandrénes).

Jean Bruneton note aussi la présence d’alcaloides isoquinoléniques et de lignanes (8).

3.11.3 Toxicologie

Le safrole a une activité cancérogéne établie chez les rongeurs (tumeurs hépatiques) (8)

(61-66). Son action est due a la formation d’intermédiaires réactifs (61). Aprés administration de
safrole a des souris durant la gestation, des modifications de I’ADN ont été constatées dans les
tissus maternels et feetaux (63,64). La cancérogénicité du safrole chez le rongeur en période
néonatale a été démontrée (65). Une étude montre cependant qu’une administration de safrole a
des souris gravides a des doses croissantes jusqu’a 200 mg/kg/jour n’a pas entrainé d’effets
autres que ceux attribuables a la feetotoxicité maternelle, malgré son passage du placenta (66).
Ceci semble étre di a I’immaturité hépatique du feetus, qui ne produit pas de métabolites actifs
(61,62).

Le safrole est classé comme possible cancérigéne pour 1’homme (groupe 2B) par le Centre
International de Recherche sur le Cancer (IARC) (67).

On notera la présence de limonene tératogéne a fortes doses (cf. 4.1.3) et de camphre toxique
pour la mére et le feetus par voie orale (cf. 3.3.3).
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3.11.4 A I’officine
La présence de safrole cancérigene contre-indique toute utilisation d’huile essentielle de laurier

des Iroquois chez la femme enceinte malgré une absence constatée de feetotoxicité directe.
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3.12 Juniperus sabina L., Geneévrier sabine ou sabine

3.12.1 Utilisation
On utilise les “baies” (en fait les cones femelles fécondés) pour produire I’huile essentielle de
genevrier sabine.
A T’instar des autres genévriers, les baies de sabine ont été utilisées comme diurétiques et
aromates. Rapidement reconnues comme tres toxiques (comme toutes les parties de la plante),
elles ont été utilisées comme abortif (8). La sabine peut étre associée a la fabrication du gin par
substitution aux baies de J. Communis.L. Aux Etats-Unis, la Food and Drug Administration,

recommande sa recherche systématique dans 1’industrie agro-alimentaire (68).

3.12.2 Composition
L’huile essentielle de sabine contient principalement du sabinéne (jusqu’a 50%), du sabinol et de
I’acétate de sabinyle (jusqu’a 35%).

On note une présence possible de thuyones (8,68).

3.12.3 Toxicologie
La toxicité mammaire de la sabine est connue, causant des tumeurs chez la souris (69).
L’ingestion de sabine peut étre létale (deux cas rapportés en Gréce), elle est responsable de
Iésions rénales et digestives, et, a forte doses, de convulsions, paralysie, coma et arrét respiratoire
. L’huile essentielle de sabine a été rendue responsable de 1ésions néphritiques allant jusqu’au
déceés chez le cobaye et la lapine gravides. Ces lésions néphritiques ont été plus graves chez le
feetus (70).
L’acétate de sabinyle semble responsable de 1’action abortive de I’huile essentielle de sabine.
En effet, I’injection cutanée de ce dernier a des doses 15, 45 ou 135 mg/kg a causé une toxicité
chez la mere et le feetus (sans cependant d’augmentation d’anomalies congénitales), ce qui fait

penser a une toxicité directe chez le feetus (71).

3.12.4 A P officine

Connue pour sa toxicité, I’huile essentielle de sabine est a proscrire impérativement de tout usage
quel que soit le mode d’administration chez la femme enceinte.

Sa seule utilisation encore rapportée (comme abortif) est a proscrire impérativement.

32



3.13 Ruta graveolens L., Rue des jardins

3.13.1 Utilisation
La rue des jardins est utilisée depuis des siecles comme abortif (72,73) ainsi que comme anti-
tumoral (74). Elle est aussi utilisée dans I’alimentation pour aromatiser fromages, viandes et

boissons alcoolisées, ainsi que comme biocide et répulsif.

3.13.2 Composition
L’huile essentielle de rue est majoritairement composée de cétones auxquelles on préte sa
toxicité : undecan-2-one (46,8%) et nonan-2-one (18,8%) (75,76).

3.13.3 Toxicologie
Longtemps utilisée comme abortif et comme poison, la rue est connue pour sa toxicité (8).
Plusieurs études chez le rat ont démontré son action inhibitrice de I’implantation et abortive en
début de gestation (77,78).
Chez I’homme, son action sur le feetus semble surtout liée a la toxicité chez la mere. Ainsi des
cas de morts avec dysfonctionnement de plusieurs organes apres ingestion directe de la plante
seule ou associée ont été rapportés (79). Les symptdémes sont des douleurs abdominales,

vomissements, pertes vaginales jaunatres.

L’administration d’extrait aqueux cause des déformations embryonnaires chez le rat (80).

Cependant, concernant la toxicologie spécifique de I’huile essentielle de rue, une autre étude ne
rapporte pas de malformation de I’embryon aprés injection de 1’huile essentielle de rue a la DLy

chez I’ceuf de poulet (5 mg/ceuf) (81).

3.13.4 A I’officine
Toute utilisation d’huile essentielle de rue chez la femme enceinte est absoluement contre-
indiquée (action abortive précoce et toxicité directe de la plante semblant de toute facon contre-

indiquer toute utilisation chez I’Homme).
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3.14 Chenopodium ambrosioides L., Chénopode fausse ambroisie, et C.

anthelminticum L., chénopode sous ligneux

Remarque : la dénomination de ces plantes a changé puisque le genre Chenopodium a été
remplacé par le genre Dysphania: Dysphania ambrosioides (L.) Mosyakin & Clemants et
Dysphania anthelminticum (L.) Mosyakin & Clemants. Il existe trés peu de données
pharmacologiques et toxicologiques sur I’huile essentielle de C. anthelminticum, la base de
données de toxicologie Reprotext® I’inclut dans sa fiche sur C. ambrosoides en tant que variété.

On reportera a son sujet les conclusions faites dans cette fiche.

3.14.1 Utilisation
L’huile essentielle de chénopode fausse ambroisie est produite par entrainement a la vapeur des
fleurs et des fruits (8, 82).

L’huile essentielle de chénopode fausse ambroise est utilisée comme anthelminthique dans les
ascaridioses et les ankylostomoses (83, 84). Ses propriétés antifongiques et antihelminthiques
(Leishmania donovani, Leishmania amazonensis) ont été décrites dans de nombreuses études
(85-87).

3.14.2 Composition
De composition variable, 1’huile essentielle de chénopode fausse ambroisie est composée de 60%
d’ascaridol et d’iso-ascaridol, de 15% de cymene, d’alpha-terpinéne, de camphre et de limonéene
(82, 83, 88).

3.14.3 Toxicologie

Chez I’homme, la toxicité de 1’huile essentielle de chénopode fausse ambroisie est connue et
reliée a I’ascaridol. Elle peut étre mortelle chez I’homme (89) et I’animal (DLsy de 415 mg/kg
chez le lapin par voie cutanée et de 255 mg/kg chez le rat par voie orale (90)). De nombreux cas
d’intoxication ont été rapportés, son utilisation étant ancienne et répandue en Amérique du Sud
et les doses toxiques étant proches de celles préconisées en thérapeutique (82).

L’huile essentielle de chénopode fausse ambroisie est un puissant irritant, responsable
d’inflammation sévére des muqueuses avec possible insuffisance rénale sévere et hématurie. Elle

a également une action myo-inhibitrice avec des effets décrits sur le cceur, les poumons, 1’utérus
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et le péristaltisme intestinal. Une étude décrit son action génotoxique in vivo (91), une autre
rapporte des effets cancérogenes chez la grenouille (92).

Avec un poids moléculaire de 168, 1’ascaridol passe certainement le placenta.

On notera la présence de limonéne tératogéne a fortes doses (cf. 4.1.3) et de camphre toxique

pour la mere et le feetus par voie orale (cf. 3.3.3).

3.14.4 A Yofficine
La présence d’un agent trés toxique passant probablement dans le sang feetal, I’ascaridol, contre-
indique toute utilisation de I’huile essentieclle de chénopode fausse ambroisie chez la femme

enceinte.
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3.15 Brassica juncea (L.) Czernik., Moutarde jonciforme ou Moutarde

indienne

3.15.1 Utilisation
On utilise les graines broyées pour 1’extraction de 1’huile essentielle (8).
A P’instar de la moutarde noire, la moutarde jonciforme était utilisée pour préparer des
cataplasmes (8).
L’huile essentielle de moutarde brune est utilisée comme antiseptique local et répulsif par voie
topique, ainsi que comme anti-rhumatismal. Ingérée, on lui préte des vertus désinfectantes
intestinales dans le cadre d’infections digestives (93).

Une étude a déemontré son action antifongique (94).

3.15.2 Composition
Quand elle est produite en Chine, 1’huile essentielle de moutarde jonciforme contient (95, 96) :
isothiocyanate d’allyle (54,8 -68,8%)
3-butényl isothiocyanate (4,8-5,9%)
phenéthyl isothiocyanate (2,4 — 3,4%)
diallyl trisulfide (7,8-9,7%)
diallyl sulfide (3,2-5,5%).

3.15.3 Toxicologie

Lacrymogeéne, I’huile essentielle de moutarde brune est connue pour provoquer larmoiements et
kératites. Cet effet irritant est lié a 1’isothiocyanate d’allyle, un puissant irritant, activateur des
récepteurs TRPAL (94). Les récepteurs TRPAL sont des canaux ioniques qui seraient impliqués
dans la transmission des signaux de la douleur en tant que chémorécepteurs (97).

Si les données toxicologiques chez I’Homme et I’animal sont peu nombreuses pour I’huile
essentielle de moutarde jonciforme, elles sont plus conséquentes pour son constituant principal,
I’isothiocyanate d’allyle. Ainsi, une étude sur le rat et la souris rapporte une augmentation de
I’incidence des tumeurs aprés gavage par 12 et 25 mg/kg 5 fois par semaine durant 103 semaines
(98).

L’isothiocyanate d’allyle est considéré comme non classifiable comme cancérogene chez
I’Homme (Groupe 3) par I’IARC. Ce dernier consideére les preuves de sa cancérogénicité chez

I’Homme comme non suffisantes et limitées chez 1’animal (99). Dans sa monographie, 'TARC
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précise que I’allyle-isothiocyanate est considéré comme non tératogéne chez le rat, la souris, le
hamster et le lapin, mais que sa résorption feetale a été constatée chez le rat et la souris.

Avec un poids moléculaire de 99 et son caractere lipophile, I’isothiocyanate passe certainement
le placenta.

Il n’existe pas d’étude sur I’embryo- ou la feetotoxicité de I’huile essenticlle de moutarde

jonciforme ou de I‘isothiocyanate d’allyle.

3.15.4 A Pofficine
En I’absence de données et a cause de la présence en trés grande quantité d’isothiocyanate,
irritant et potentiellement cancérogéne, I’huile essentielle de moutarde brune est contre-indiquée

chez la femme enceinte.
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4. Les Huiles essentielles d’usage courant n’entrant pas dans le

monopole pharmaceutique

4.1 Citronnier, Citrus limon (L.) Burm.f.

4.1.1 Utilisation
L’huile essentielle de citron est obtenue par expression mécanique, sans chauffage, des
péricarpes des fruits de Citrus limon (8).
Elle est utilisée dans I’industrie agroalimentaire et dans la parfumerie ainsi que comme répulsif

comme les autres huiles essentielles de Citrus (8).

4.1.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, I’huile essentielle de citron doit contenir (8) :
B-pinene 7-17%
Sabinéne 1-3%
Limonene 56-78%
y-terpinene 6-12%
B-caryophylléne <0,5%
Néral 0,3-1,5%
a-terpinéol <0,6%
acétate de néryle 0,2-0,6%
géranial 0,5-2,3%
acétate de géranyle 0,1-0,8%.

4.1.3 Toxicologie

Le limonéne, molécule présente dans de nombreuse huiles essentielles, a démontré sa toxicité
chez I’animal.

Dans les premiéres phases de la gestation, sa tératogénicité a été démontrée chez le rat et la
souris. Ainsi des malformations osseuses ont été decrites apres administration de d-limonéne
chez le rat (90, 101, 102).

Chez la souris, des administrations de limonéne a 2.896 et de 2.363 mg/kg, respectivement entre
le neuvieme et le quinzieme jour de gestation et entre le septiéme et le douzieme jour de
gestation, ont provoqué une diminution du poids maternel et du feetus ainsi que des

malformations osseuses (phalangées et métacarpiennes par exemple) (102).
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Chez le lapin, I’administration de 1.000 mg/kg de limonéne durant la grossesse a provoqué une
diminution du poids maternel et un deécés dans 6 cas sur 21. Cependant, I’administration de
250 mg/kg n’a pas eu d’effet (90).

Le d-limonene est considéré comme non classifiable comme cancérigéne humain (groupe 3) par
I’TARC. Ce dernier considere les preuves de cancérogénicité du d-limonene comme insuffisantes
chez ’homme et suffisantes chez 1’animal (103).

On constate donc que le limonene (dont la toxicité directe chez 1’homme adulte est faible d’apres
les conclusions de la base Reprotox®) a une activité tératogéne démontrée chez 1’animal (méme
si a de tres hautes doses). En ’absence de données chez I’homme, la plus grande prudence est

donc recommandée.

4.1.4 A Vofficine
Le risque tératogéne du limonéne contre-indique toute utilisation par voie orale chez la femme
enceinte.
La plus grande prudence reste de mise pour toute autre voie d’administration. Seule la voie

topique cutanée semble présenter un risque négligeable.
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4.2 Citronelle, Cymbopogon citratus (DC.) Stapf, C. flexuosus
(Nees ex Steud.), C. winterianus Jowitt, C.martinii (Roxb.) Wats. et C. nardus
(L.) Rendle

Remarque : On parle plutét des citronnelles, regroupant plusieurs plantes de la famille des
Poacées : la citronnelle indienne ou lemongrass (Cymbopogon citratus), la verveine des Indes ou
herbe de Malabar (C. flexuosus), la citronnelle de Java (C.winterianus Jowitt), le palmarosa ou

géranium des Indes (C. martinii) et la citronnelle de Ceylan (C. nardus).

4.2.1 Utilisation
On utilise les parties aériennes fraiches ou desséchées (8).
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, 1’huile essentielle de citronnelle doit étre
obtenue par entrainement a la vapeur d’eau a partir des parties aériennes fraiches ou
partiellement desséchées de C. winterianus Jowitt (1).
Réputées insectifuges, les huiles essentielles de citronnelle sont utilisées principalement dans la

formulation des produits cosmétiques et des produits d’hygiéne (8).

4.2.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, 1’huile essentielle de citronnelle doit contenir
1,8):
Limonene 1-5%
Citronellal 30-45%
Acétate de citronellyle 2-4%
Néral<2%
Géranial<2%
Acétate de géranyle 3-8%
Citronellol 9-15%
Géraniol 20-25%.

Les huiles essentielles de C. citratus et C. flexuosus peuvent contenir de 75% a 85% de citral
(84).

Une étude sur la composition de I’huile essentielles de C. nardus rapporte la présence de :
citronellal, (29,6%), citral (11%), cis-2,6-diméthyl-2,6-octadiene (6,9%), acide isobutyrique
(6,9%) et limonene (2,7%) (104).
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L’huile essentielle de C. martinii a une composition trés différente : géraniol (67,6 -83,6%),
granny acétate et géranial quand elle est produite en Inde (105), provenant de Madagascar, elle
contient principalement du limonéne de 1’a-terpinene et du myrcéne (106).

4.2.3 Toxicologie
La toxicité des huiles essentielles est liée a la présence de citral (DLsg = 460 mg/kg chez le rat
(107)). Cet aldéhyde dont la tératogénicité a été observée chez le rat (108), est un irritant
muqueux et cutané (109) ayant un effet sédatif a fortes doses (110).
Ingérée dans la nourriture a des doses toxiques par des rates gravides, le citral n’a provoqué
qu’une baisse minime de la taille et du poids feetal (111).
Toujours chez le rat, I’inhalation de citral n’a pas démontré d’activité sur le développement feetal
a part une diminution du poids feetal et une hypoplasie osseuse (112).
Une réduction des follicules due a une dégénérescence des oocytes associée a des morts feetales a
été observée aprés administration chez le rat de 300 mg/kg/jour de citral par voie intra-
péritonéale et 460 mg/kg/jour par voie dermique. Aucun des nouveau-nés n’a survécu apres 100
jours de traitement topique (107).
Ces résultats contradictoires donnent des conclusions différentes selon les bases de données en
toxicologie, ainsi Reprotox® classe le citral comme « n’interférant pas avec le développement
embryonnaire chez le rat » alors que Reprotext® le classe comme tératogéne chez ’animal.
Il n’existe pas de données chez I’homme.

On note la présence de limonene tératogene a fortes doses (voir 4.1.3).

4.2.4 A Yofficine
Les données, contradictoires chez I’animal et absentes chez I’homme, incitent a la plus grande
prudence concernant les huiles essentielles de citronnelle non officinales a cause de la teneur en
citral. Elles sont donc contre-indiquées chez la femme enceinte quelle que soit la voie
d’administration (des effets sur le foetus chez 1’animal, méme bénins, sont rapportés par voie
orale, topique et respiratoire).
La présence de limonene incite & contre-indiquer chez la femme enceinte toute huile essentielle

de citronnelle hors voie topique.
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4.3 Lavande, Lavandula angustifolia Mill. et L. latifolia Medik.

4.3.1 Utilisation
L’huile essentielle de lavande est préparée par entrainement a la vapeur d’eau a partir des
sommités fleuries de Lavandula angustifolia (Lavande vraie ou lavande officinale, la fleur
séchée contient 8 ml/kg d’huile essentielle) ou de L. latifolia (Lavande aspic) (1) (8).
La Note explicative de I’Agence du médicament de 1998 admet, pour la fleur et les sommités
fleuries de L. angustifolia Mill., les indications suivantes :

- voie orale : traditionnellement utilisées pour le traitement symptomatique des états
neurotoniques de 1’adulte et de 1’enfant, notamment en cas de troubles mineurs du
sommeil

- voie locale, traditionnellement utilisées pour :

o traitement des petites plaies apres lavage abondant

o érytheme solaire, brllures superficielles et peu étendues, érytheme fessier

o rhinite et rhume

o bain de bouche pour I’hygi¢ne buccale
La Commission E du BfArM précise que I’huile essentielle de lavande est utilisée en cas de
nervosité et d’insomnie, de problémes gastro-intestinaux d’origine nerveuse et, en bain, pour les
troubles fonctionnels de la circulation (8).
La monographie de ’'THMPC de Mars 2012 ne lui reconnait que 1’indication : symptomes légers
de stress, fatigue et comme aide au sommeil, ceci uniquement sur la base d’un usage ancien
(113).

L’effet anxiolytique a été démontré dans de nombreuses études, comme cela est rapporté dans
I’évaluation de ’THMPC d’Avril 2011 (114). 1l y est déploré le faible échantillonnage par étude.
L’étude de Woelk et Schlafke (115), comparant 1’action de I’huile essentielle de L. angustifolia a
I’action du lorazépam, est jugée comme ayant un bon niveau de preuves et une méthodologie
satisfaisante. Cependant 1’absence de groupe placebo et le faible nombre de patients ne

permettent pas de conclure a une activité bien établie (113).
4.3.2 Composition

La composition des huiles essentielles de lavande varie selon de nombreux facteurs (en

particulier les modes de cultures et les facteurs environnementaux) (8).
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Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, une huile essentielle de lavande vraie doit
contenir (1) :

de 20 a 45% de linalol

de 25 & 46% d’acétate de linalyle

de 1,2 a 6% de terpinén-4-ol

de 0,1 a 2,5% de 3-octanone

des teneurs minimales de 0,1 % en lavandulol et d’1% en acétate de lavandulyle

des teneurs maximales d’1% en limonéne, 2,5% en cinéol, 1,2% en camphre et 2% en a-

terpinéol.

Egalement inscrite & la Pharmacopée Européenne, une huile essentielle de Lavande aspic doit
contenir (1) :

0,5 a 3% de limoneéne, 20 a 35% de cinéole, 8 a 20% de camphre, 25 a 50% de linalol, moins de
3% d’acétate de linalyle, de 0,5 a 3% d’a-terpinéol.

4.3.3 Toxicologie
Dans son évaluation de Mars 2012, ’HMPC rapporte que suivant plusieurs études cliniques,
I’huile essentielle de lavande a une trés faible toxicité, y compris cutanée, et entraine de trés
rares cas d’allergies (113).
Une étude a montré une cytotoxicité in vitro sur des cellules humaines de I’huile essentielle de
lavande mettant en cause le linalol et 1’acétate de linalyle (116). Une étude plus récente rapporte
une activité genotoxique sur des cellules humaines disculpant le linalol et mettant en cause
’acétate de linalyle (117).
Chez le rat, I’administration orale de linalol a des doses croissantes jusqu’a 1000 mg/kg/jour n’a
démontré aucun effet sur le développement du feetus (118).
Aucune étude n’a été réalisée sur I’embryo- ou la feetotoxicité, que ce soit chez 1’Homme ou
I’animal (113).
On notera la présence de limonene tératogene a fortes doses (cf. 4.1.3) et de camphre toxique

pour la mere et le feetus (un cas de mort feetale) par voie orale (cf. 3.3.3).

4.3.4 A Vofficine
La tolérance excellente de 1’huile essentielle de lavande ne contre-indique pas son utilisation
chez la femme enceinte. Cependant, la présence de camphre et de limonene, les observations de

génotoxicité in vitro et I’absence d’études sur 1’embryo- ou la feetotoxicité chez ’Homme et
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I’animal incitent a la plus grande prudence. Aussi, 1’'usage d’huile essentielle de lavande reste

déconseillé chez la femme enceinte.
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4.4 Menthe poivrée, Mentha x piperita L.

4.4.1 Utilisation

Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, I’huile essentielle de menthe poivrée est
obtenue par entrainement a la vapeur d’eau, a partir des parties aériennes récemment cueillies de
Mentha X piperita.

Son usage fait I’objet d’une monographie de la Commission E, en Allemagne, lui attestant un
intérét dans le traitement des états spastiques inconfortables du tractus digestif supérieur et des
voies biliaires, du colon irritable, du catharre des voies respiratoires, des inflammations de la
muqueuse buccale par voie orale ; ainsi que dans le traitement des névralgies et myalgies par
voie locale (8).

Au niveau européen, le HMPC, retient deux indications considérées comme « bien établi » : le
traitement des spasmes et algies abdominales, flatulence, syndrome du célon irritable par voie

orale d’une part, et des céphalées par voie cutanée d’une autre part (119).

4.4.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, 1’huile essentielle de menthe poivrée ne doit
pas renfermer de produits issus de Mentha arvensis, et contenir (1) :
30-55% de menthol
14-32% de menthone
1-9% de menthofurane
3,5-14% de cinéol
2,8-10% d’acétate de menthyle,
1,5-10% d’isomenthone
1-5% de limonéne
Moins de 4% de pulégone
Moins de 1% de carvone
Moins de 0,2% d’isoplégol

Le rapport cinéol/limonéne (%/%) doit étre au minimum de 2.
4.4.3 Toxicologie

En 2001, un rapport sur la toxicité de I’huile essenticlle de menthe note, par voie orale, des

Iésions kystiques du cervelet chez le rat, des effets mutagenes in vitro sur des fibroblastes de
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cobayes, mais conclut que cette toxicité est tres faible est uniquement liée a la présence de
pulégone (120). Elle n’a pas présenté de néphrotoxicité lors d’une étude chez le rat (121).

La pulégone et son produit d’oxydation (le menthofurane) sont reconnus hépatotoxiques (122-
124) et seraient responsables des lésions cérébelleuses chez le rat (a des doses de 40 a 100
mg/kg/jour par voie orale). Ce composé est présent chez la plante jeune et dans les huiles
essentielles de mauvaise qualité ; il n’est habituellement pas présent dans les huiles essentielles
de menthe poivrée disponibles dans le commerce (125).

Avec un PM de 152, la pulégone franchit certainement le placenta.

Le menthol, constituant principal, n’est hépatotoxique qu’a trés forte dose (200 a 800 mg/kg)
(vacuolisation des hépatocytes et augmentation de la masse hépatique) (124,126).
Il semble par contre avoir un role dans la potentialisation des effets d’autres molécules (dont la

pulégone) en améliorant leur absorption (120).

Le limoneéne est tératogene a fortes doses (cf. 4.1.3).

4.4.4 A Pofficine

L’huile essentielle de menthe poivrée ne semble pas étre contre-indiquée a faibles doses chez la
femme enceinte si elle ne contient pas de pulégone. Cependant le manque de données (pas
d’études in vivo) et la présence de molécules potentiellement toxique (menthol) et tératogéne
(limonéne) a fortes doses incitent a une grande prudence.

Avant toute usage, le pharmacien d’officine doit systématiquement consulter la composition de
I’huile essentielle qu’il souhaite conseiller a la future mére et vérifer la ’absence de pulégone.
Hors cela ne lui est pas toujours possible au comptoir (absence de la composition exacte sur
I’emballage ou d’une notice), tout utilisation d’huile essentielle de menthe poivrée chez la

femme enceinte est donc déconseillée.
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4.5 Tea tree ou arbre a thé, Melaleuca alternifolia (Maiden & Betch)
Cheel

4.5.1 Utilisation
L’huile essentielle de mélaleuca est obtenue par entrainement a la vapeur d’eau a partir des
feuilles des tiges terminales de M. alternifolia, de M. linariifolia Smith, de M. dissitiflora F.
Mueller et/ou d’autres espéces de Melaleuca (1).
En 2008, le Scientific Committee on Consumer Products (SCCP) publie un rapport sur 1’huile
essentielle d’arbre a thé. Elle rapporte que cette huile essentielle est utilisée comme reméde
universel pour ’acné, I’eczéma, les infections de peau comme ’herpes, les plaies, les verrues, les
bralures, les piqlres d’insectes et les onychomycoses. Elle est aussi utilisée pour soigner rhumes,
irritations de la gorge, infections gingivales, hémorroides et infections vaginales (127).
Les propriétés de ’arbre a thé ont été 1’objet de trés nombreuses études :
Antimicrobienne (128-130) (notamment en association pour réduire les doses d’antibiotiques
(128,131)), antivirale (contre 1’herpés (132)), insecticide (133), antifongique (notamment les
candidoses orales (134)) et comme anti-parasitaire vétérinaire (135) et chez I’Homme (contre le
pou (136)).
Cependant, le rapport du SCCP rappelle que bien que principalement utilisée a des fins
thérapeutiques, 1’huile essentielle d’arbre a thé (comme toutes les huiles essentielles) ne
bénéficie pas d'une AMM en tant que substance pharmaceutique en |’absence d’effets

pharmacologiques démontrés par des essais cliniques (127).

4.5.2 Composition
Les constituants majoritaires de I’huile essentielle d’arbre a thé sont généralement le terpin-1-én-
4-ol et des terpinénes mais certains chémotypes de distribution geographique restreinte peuvent
fournir des huiles essentielles dont la concentration en cinéol peut atteindre 60% (8).
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, ’huile essentielle d’arbre a thé doit
contenir (1):
a-pinéne 1-6%
sabinéne <3,5%
a-terpinéne 5-13%
limonene 0,5-4%
cinéole <15%

y-terpinéne 10-28%
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p-cymeéne 0,5-12%
terpinoléne 1,5-5%
terpinén-4-ol >30%
aromadendréne <7%

a-terpineol 1,5-8%.

4.5.3 Toxicologie
La DLso per 0s chez le rat de I’huile essentielle d’arbre a thé est de 2,6 ml/kg (soit 2,3 mg/kg)
pour les rats dits Specific Pathogens Free (SPF) et de 1,9 ml/kg (soit 1,7 mg/kg) pour les rats
non-SPF (127).
Une étude de 2006 rapporte que la toxicité de I’huile essentielle d’arbre a thé est faible. Par voie
topique, des irritations peuvent apparaitre mais sont mineures, limitées et occasionnelles. Ces
irritations cutanées ainsi que des allergies ont été constatées par voie orale, ces phénomenes
semblant étre liés a une oxydation des composés de I’huile essentielle aprés exposition a la
lumiére et a I’air. L’étude conclut que ces effets indésirables, mineurs, peuvent étre évités
aisément en diluant I’huile essentielle pour toute utilisation, en stockant les flacons a I’abri de la
lumiere et correctement fermés et en évitant 1’usage par voie orale (137).
Le rapport 2008 du SCCP confirme 1’augmentation par le contact avec la chaleur et I’air des
effets indésirables cutanés (irritations et réactions d’hypersensibilité) par oxydation des
composants de I’huile essentielle d’arbre a thé.
Elle établit un rapport exhaustif des données toxicologiques de cette huile essentielle.
Plusieurs cas d’intoxication (dont quatre chez 1’enfant) sont rapportés, avec d’importants rash
cutanés et des sédations pouvant aller jusqu’au coma (138-141).
L’huile essentielle d’arbre a thé est rendu responsable de :

- irritations cutanées chez I’homme (142-145), méme dans des préparations dont elle ne
constitue que 5% de la composition (144).

- sensibilisation cutanée, outre de nombreux cas de sensibilisations rapportés, plusieurs
¢tudes ont été menées chez I’Homme (144-149), avec des incidences variant de 0,6% en Suisse
sur 1216 participants (145) a 4,8% en Australie sur 219 (148). L’une d’entre elle relie une
augmentation de 1’incidence des réactions de sensibilisation avec la teneur en p-cymeéne (149).

- activité génotoxique in vitro difficile a interpréter (du fait de 1’action antibiotique de
I’huile essentielle d’arbre a thé) mais pouvant indiquer une activité mutagéne d’importance
encore inconnue (150,151).

Le rapport indique qu’il n’existe pas de données concernant la tératogénicité de [’huile

essentielle d’arbre a thé. Cependant en se référant a une étude faite sur 1’ a-terpinéne chez le rat,
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une No Adverse Effects Level (NAOEL) de 30 mg/kg/jour a été déterminée. A des doses
supérieures, I’a-terpinéne est responsable d’anomalies osseuses (152).

Le SCCP conclut ce rapport en incitant a la prudence, mettant en avant le manque d’études sur
les effets chroniques, une possible mutagénicité et une absorption cutanée mal-connue.

Le limoneéne est tératogene a fortes doses (cf. 4.1.3).

On notera que la tératogénicité étudiée chez 1’animal concerne 1’ a-terpinéne, présent jusqu’a
13% et proche structurellement du y-terpinéne présent jusqu’a 28% dont on ne connait pas

I’action.

4.5.4 A Pofficine
Certainement une des huiles essentielles les plus étudiees, 1’étude de la toxicologie chez la
femme enceinte de I’huile essentielle d’arbre a thé illustre les probléemes du pharmacien
d’officine concernant le conseil et la délivrance des huiles essentielles a la femme enceinte
puisqu’il n’existe pas de données sur la grossesse ou la gestation chez 1’animal.
Par prudence, elle doit étre contre-indiquée chez la femme enceinte (possible mutagénicité et

tératogénicite).
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4.6 Pin sylvestre, Pinus sylvestris L.

4.6.1 Utilisation
L’huile essentielle de pin sylvestre est obtenue par hydrodistillation des feuilles fraiches (ou
aiguilles) (8).
Elle est principalement utilisée dans I’industrie agroalimentaire comme arome et comme parfum.
On lui préte des vertus antiseptiques. La Note Explicative de I’Agence du médicament de 1998,
préte au bourgeon de pin sylvestre (qui contient 5 ml/kg d’huile essentielle) des vertus dans le
traitement par voie orale de la toux et des affections bronchiques aigués bénignes et par voie
externe des rhinites, du rhume et, comme antalgique, des affections de la cavité buccale et du
pharynx (8).
Plusieurs études démontrent ses propriétés antimicrobienne (153), fongicide (notamment
Aspergillus (154)) et insecticide (155).

4.6.2 Composition
La composition de I’huile essentielle de pin sylvestre varic avec de nombreux facteurs
environnementaux (8), notamment la localisation géographique (155), la pollution de I’air
(156, 157) ou la saison de récolte (158).
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, ’huile essentielle de pin sylvestre doit
contenir (1):
a-pinene 32-60%
camphene 0,5-2%
B-pinéne 5-22%
car-3-éne 6-18%
B-myrcéne 1,5-10%
limonéne 7-12%
B-phellandréne <2,5%
p-cymeéne<2%
terpinoléne <4%
acétate de bornyle 1-4%

B-caryophylléne 1-6%
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4.6.3 Toxicologie
Une étude démontre une génotoxicité in vitro dose-dépendante de 1’huile essentielle de pin sur
des lymphocytes humain et de drosophile (159).
L’huile essentielle de pin sylvestre comprend majoritairement des composés présents dans
I’essence de térébenthine et reconnus responsables de sa toxicité (a-pinéne, B-pinéne, car-3-éne),
ils sont responsables d’affections respiratoires et semblent avoir une action synergique (160).
Il n’existe pas de données sur la tératogénicité et la feetotoxicité de 1’huile essentielle de pin chez
I’homme ou I’animal. Cependant, plusieurs études décrivent les effets sur la gestation de la
consommation d’aiguilles de pin chez le bétail.
Chez la vache gravide, la consommation d’aiguilles de pin provoque des mises bas prématurées,
cet effet augmentant avec la dose, la durée d’exposition et le stade de gestation (153). Toutes les
vaches nourries aux aiguilles de pin a 250-254 jours de gestation (2,7 kg /jour pendant 10 a 21
jours) ont mis bas prématurément. En revanche, la consommation a 116 jours de gestation
pendant 21 jours n’a pas eu d’effet. La survie des veaux a dépendu du stade de développement
(161).
Le pin coréen (P. koraiensis) est aussi responsable de mises bas prématurées chez la vache (162).
Le bison a présenté des résultats similaires a la vache (163).
Chez le cobaye, 1’alimentation par des aiguilles de pin a réduit la durée de gestation et diminué le
poids de naissance (164).
Administré par voie orale a la rate du sixieme au quinziéme jour de gestation, le myrcéne n’a pas
causé de troubles du développement feetal, sauf a des doses toxiques pour la meére (165). Une
étude ultérieure de la méme équipe démontre une toxicité du myrcene. L’administration orale de
myrcéne a des rates a partir du quinziéme jour de gestation jusqu’au sevrage (21éme jour apres
la mise bas) a des doses de 500 mg/kg ou supérieures a provogqué une baisse du poids de
naissance des petits, a augmenté la mortalité péri-natale et retardé les signes de développement
post-nataux (166).
Il n’y a pas de données sur le myrcéne chez la femme enceinte

Le limonene est tératogéne a fortes doses (cf. 4.1.3).

4.6.4 A Dofficine
L’huile essentielle de pin sylvestre est contre-indiquée chez la femme enceinte. Malgré le
manque de données chez I’Homme, la possible génotoxicité, 1’analogie a des substances de
composition proche, les résultats chez I’animal, ainsi que la présence de limonene incitent a la

plus grande prudence.
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4.7 Eucalyptus commun ou gommier bleu ou Eucalyptus globuleux

Eucalyptus globulus Labill. et Eucalyptus radié E. radiata Sieber ex DC.

4.7.1 Utilisation

La feuille d’eucalyptus est constituée par la feuille séchée, entiere ou coupée, recoltée sur les
rameux les plus 4gés d’E. globulus Labill. La feuille entiere contient au minimum 20 ml/kg et la
feuille coupée au minimum 15 ml/kg d’huile essentielle (8).
L’huile essentielle d’eucalyptus est obtenue par entrainement a la vapeur d’eau suivi de
rectification, a partir des feuilles fraiches ou des tiges terminales fraiches de plusieurs espéces
d’Eucalyptus riches en 1,8-cinéole. Les especes principalement utilisées sont: E.
globulus Labill., E. polybractea R.T. Baker, E.smithii R.T. Baker (1).
On trouve fréquemment dans le commerce de I’huile essentielle d’Eucalyptus radié, produite a
partir des feuilles de E. radiata Sieber ex DC.
La Note explicative de I’Agence du médicament de 1998 donne pour la feuille d’eucalyptus les
indications suivantes :

- voie orale et locale, traditionnellement utilisée au cours des affections bronchiques

aigués et bénignes

- voie locale : traditionnellement utilisée pour la rhinite et le rhume.
La commission E du BfArM précise que I’huile essentielle d’eucalyptus est utilisée dans les
inflammations des voies respiratoires par voie orale et par voie locale (en préparation ou pure)
).
La monographie communautaire de ’THMPC du 31 octobre 2007 rapporte deux indications
d’usage traditionnel : traitement de la toux associée au rhume et traitement symptomatique des
douleurs musculaires localisées, celles-ci uniquement sur la base d’un usage ancien (167).
De nombreuses études démontrent les activités antimicrobiennes, antifongiques et antivirales

(Herpes virus) de I’huile essentielle d’eucalyptus (168, 169).

4.7.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, I’huile essentielle d’eucalyptus doit
contenir (1):
1,8-cinéole au moins 70%
a-pinene traces-9%
B-pinéne moins de 1,5%

a —phellandréne moins de 1,5%
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limonéne, traces-12%

camphre, moins de 0,1%.

Il existe de nombreux chémotypes d’Eucalyptus, 1’ E. radiata Sieber ex appartient aux huiles

essentielles d’eucalyptus a phellandréne et cinéole (respectivement présents a 40 et 50%) (8).

4.7.3 Toxicologie

Une étude de tolérance cutanée de 1’huile essentielle d’eucalyptus ne rapporte aucune réaction et
conclut sur son excellente tolérance cutanée (170).

De nombreux cas d’intoxication a I’huile essentielle d’eucalyptus ont été publiés. Un rapport de
2002 les recense. Les quantités ingérées varient entre 1 et 220 ml. Les symptomes décrits sont
des troubles gastro-intestinaux suivis d’une dépression du SNC et coma transitoire. Deux
patients durent étre dialysés (21 et 220 ml ingérés) et deux déces furent constatés (3,5 et 5 ml
ingérés) (168,171).

Un cas d’intoxication sévére a été rapporté en Pologne chez un homme de 58 ans aprés ingestion
de 4 a 5 gouttes d’huile essentielle pure. Ont été observes des Iésions aigués des poumons et du
cceur, une tachycardie et une hypotension. La plupart des symptdmes et des anomalies

biologiques ont disparu apres traitement (172).

Constituant principal de 1’huile essentielle d’eucalyptus, le cinéole a été rendu responsable de
brdlures gastriques, nausées, vomissements, vertiges, tachycardie et suffocation chez I’enfant (de

un mois a 3 ans) (168).

Une étude a evalué la feetotoxicité de 1’huile essentielle d’eucalyptus commun sur la souris. Des

6éme au 15éme

injections sous-cutanées de 135 mg/kg d’huile essentielle du jour de gestation ont

été réalisées chez des souris gravides. Aucune embryo- ou feetotoxicité n’a été observée (173).

Le limonéne est tératogene a fortes doses (cf. 4.1.3), il peut représenter jusqu’a 12% de 1’huile

essentielle d’eucalyptus.

Le camphre est toxique pour la mére par voie orale et pourrait étre responsable de morts feetales

(cf. 3.3.3), il est cependant ici présent en tres faible quantité.
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4.7.4 A Pofficine
L’huile essentielle d’eucalyptus ne semble pas tératogene chez 1’animal (ou seulement a tres
fortes doses, du fait de la présence de limonéne). En 1’absence de données chez I’Homme, son
utilisation chez la femme enceinte reste cependant déconseillée.
Elle doit systématiquement étre diluée (intoxication grave a partir de 1 ml) et 1’utilisation par

voie orale est a proscrire (présence de camphre).
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4.8 Thym, Thymus vulgaris L., T. zygis L.

4.8.1 Utilisation
Le thym est constitué de la feuille et de la fleur, entiere, détachées des tiges préalablement
séchees de T. vulgaris (thym commun ou farigoule) ou de T. zygis (thym zygis), ou par un
mélange de ces deux espéces. Il contient au minimum 12 ml/kg d’huile essentielle dont au

minimum 40% de thymol et carvacrol (8).

La Note explicative de I’Agence du médicament de 1998 donne a I’huile essentielle de thym les
indications suivantes:
- voie orale, traditionnellement utilisée dans le
o traitement de troubles digestifs tels que : ballonnement épigastrique, lenteur a la
digestion, flatulence,
o traitement symptomatique de la toux ;
- par voie locale dans le :
o traitement des petites plaies aprés lavage abondant (eau et savon) et élimination
des souillures,
o traitement rhinite et rhume,
o traitement antalgique de la cavité buccale et/ou pharynx (collutoire, pastille),
o bain de bouche pour I’hygi¢ne buccale.
La Commission E du BfArM rapporte que le thym est utilisé dans les symptdmes de la bronchite
et de la coqueluche (8).
La monographie communautaire de ’HMPC du 31 octobre 2007 ne retient que 1’indication de
traitement expectorant de la toux associée au rhume et ce uniquement sur la base d’un usage

ancien (174).

4.8.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, 1’huile essentielle de thym doit contenir (1) :
B-myrcene 1-3%
y-terpinene 5-10%
p-cymeéne 15-28%
linalol 4-6,5%
terpinén-4-ol 0,2-2,5%
thymol 36-55%
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carvacrol 1-4%

D’apres le rapport de ’HMPC, I’huile essentielle de thym est considérée comme contenant des
thuyones (0,2%) (17). Il faut donc veérifier qu’une huile essentielle commercialisée en France
n’en contient pas car il serait alors nécessaire de changer son statut reglementaire (elle entrerait

dans le monopole pharmaceutique).

4.8.3 Toxicologie
La toxicité de I’huile essentielle de thym est faible (DLso de 4,7 g/kg per os chez le rat) (8).
Les effets indésirables constatés sont surtout des irritations au niveau de la peau et surtout des
mugqueuses.
Le Collaborative Perinatal Project ne rapporte aucune augmentation de I’incidence de
malformations chez les enfants nés de 52 femmes enceintes exposées au thymol lors du premier
trimestre de grossesse (175).
Cependant, le thymol a été utilis¢é comme abortif mélangé a du savon et de 1’iodure de
potassium, souvent associé a des dérivés de 1’ergot de seigle, sous forme d’une pate appliquee
directement sur 1’utérus (175-178). Un cas de déces (chez une jeune fille de 19 ans) associé a un
avortement a été rapporté suite a 1’utilisation d’une telle pate (dite « Utus paste ») pour ses
propriétés abortives (179).
S’il est difficile, en 1’absence d’études, de conclure sur une action du thymol sur la grossesse, les
résultats recents laissent penser que ces phénomeénes pourraient étre dus a 1’action directe pro-

inflammatoire et irritative du thymol (180).

Le B-myrcene a causé des troubles de développement du feetus et du nouveau-né chez le rat (cf.
4.6.3).

4.8.4 A Dofficine
L’implication réelle du thymol dans les avortements a la pate « Utus » n’est pas connue.
L’implication du thymol dans les intoxications graves n’est donc pas démontrée. La présence de
B-myrcéne, méme en faible quantité, incite a la plus grande prudence. L’utilisation de 1’huile
essentielle de thym est déconseillée chez la femme enceinte.
Le pharmacien doit systématiquement vérifier I’absence de thuyones dans une huile essentielle
de thym qu’il conseille. Dans le cas contraire, elle ne doit en aucun cas étre délivrée a une

femme enceinte (cf. 3.1.3).
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4.9 Giroflier, Syzygium aromaticum (L.) Merr. & L.M.Perry

4.9.1 Utilisation
La dénomination usuelle des huiles essentielles de S. aromaticum disponibles a I’officine est
huile essentielle de clou de girofle.
Le clou de girofle est constitué par le bouton floral entier de S. aromaticum, séché jusqu’a ce
qu’il présente une coloration brun-rouge. Il contient au minimum 150 ml/kg d’huile essentielle
(8).
L’huile essentielle de clou de girofle est obtenue par entrainement a la vapeur d’eau a partir des
boutons floraux séches (1).
Utilisé comme aromate, aphrodisiaque, vermifuge ou encore pour les douleurs abdominales, le
clou de girofle est tres utilisé en phytothérapie. L’huile essentielle de giroflier, elle, est utilisée

comme parfum, bain de bouche ou analgésique dentaire topique (74).

La Note Explicative de I’Agence du médicament de 1998 retient les indications thérapeutiques
suivantes :
- voie orale : traitement symptomatique des troubles digestifs tels que ballonnements
épigastriques, lenteur a la digestion, éructations, flatulence
- usage local :
o traitement des petites plaies aprés lavage abondant (eau et savon) et élimination
des souillures
o antalgique (cephalées et douleurs dentaires)
o traitement antalgique de la cavité buccale et/ou du pharynx (collutoire, pastille)
o bain de bouche pour I’hygi¢ne buccale
La Commission E du BfArM rapporte que le bouton floral du giroflier est utilisé en cas
d’inflammation des muqueuses de la bouche et du pharynx et comme anesthésique local en
odontologie (8).
Le rapport de 'HMPC de septembre 2011 lui donne deux usages traditionnels : traitement
symptomatique d’inflammations mineures de la bouche et de la gorge ; et le soulagement
temporaire des douleurs dentaires dues aux caries, ces deux indications n’étant retenues que sur

la base d’un usage ancien (181).

L’huile essentielle de clou de girofle a fait aussi 1’objet d’études démontrant ses propriétés
antifongique (182, 183), antioxydante (183-185) et antimicrobienne (185, 186).

57


http://fr.wikipedia.org/wiki/Carl_von_Linn%C3%A9
http://fr.wikipedia.org/wiki/Elmer_Drew_Merrill

4.9.2 Composition
Pour étre conforme a la Pharmacopée Européenne, ’huile essentielle de clou de girofle doit
contenir (1) :
Eugénol (75 a 88%) Iso-eugénol (0,14-0,23%)
B-caryophylléne 5 a 14%
Acétyleugénol 4 a 15%

La présence d’isoeugénol en trés faible quantité (0,14-0,23%) a été rapportée (187).

4.9.3 Toxicologie
L’huile essentielle de clou de girofle est toxique par voie générale provoquant chez le jeune
enfant des dépressions du SNC, une nécrose hépato-cellulaire, des convulsions et des troubles

majeurs de la coagulation (8).

L’isoeugénol, constituant principal de 1’huile essentielle de clou de girofle, a été I’objet d’une
étude ne lui trouvant pas d’effet genotoxique chez le rat exposé par gavage pendant 6 mois.
Dans cette méme étude, 1’exposition par gavage pendant deux ans n’a pas entrainé d’activité
cancérogénes chez la femelle, mais une augmentation de ’incidence de carcinomes rares du
thymus et mammaires chez les males (a noter que ’espeéce de rat utilisée a une incidence
particuliérement élevée de ces carcinomes) des signes évidents d’activité cancérogéne hépatique
chez le méle. L’étude conclut a des preuves évidentes de cancérogénicité chez le méle et
équivoques chez la femelle (188).

Si les effets de 1’eugénol sur la grossesse ne font pas 1’objet d’études, 1’isoeugénol a été étudie
chez la souris.

Une étude chez le rat rapporte qu’aprés administration d’isoeugénol a des doses de 250, 500 ou
1.000 mg/kg/jour du 6°™ au 19°™ jour de gestation, une réduction du poids moyen du feetus a 6té
constatée. Pour ces doses, une diminution de la nutrition maternelle a aussi été notée avec une
diminution du poids maternel et du poids de 1’utérus. Aucun décés maternel n’a été constaté.
L’incidence de troubles de développement du feetus a été équivalente chez tous les groupes,
excepté chez les rates ayant recu la dose de 1.000 mg ou on a observé une augmentation de
I’incidence de défaut d’ossification du sternum. Aucun effet sur le développement n’a été
constaté a 500 mg/kg/j (189, 190).

Une étude multigénérationnelle de I’isoeugénol sur le rat a été réalisée. On a observé une
diminution du poids des méales FO et F1 a des doses de 230 a 700 mg/kg, et du poids des femelles

FO et F1 a 700 mg/kg. La dose de 700 mg/kg a diminué le taux de survie des nouveau-nés males
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ainsi que leur poids de naissance. Toutes les doses ont provoqué une hyperkératose et
hyperplasie non-glandulaire dans les deux sexes FO et F1, ce qui indique une toxicité générale
faible (191).

La NAOEL de I’isoeugénol sur le développement feetal a été fixée a 500 mg/kg/jour. Les
troubles notables du développement (défaut d’ossification du sternum) n’apparaissent qu’a des
doses supérieures a celles de toxicité maternelle.

En utilisant, entre autres, ces données, un rapport de I’Human and Environmental Risk
Assessment (HERA) conclut a une faible toxicité de 1’isoeugénol chez I’animal (absence de
génotoxicité, activité cancérogene et tératogéne uniquement a tres fortes doses) (192).

L’eugénol est considéré comme non classifiable comme cancérogene chez I’Homme (groupe 3)
car les preuves de sa cancérogénicité chez 1’animal sont considérées comme limitées et la

cancérogénicité chez ’Homme n’est pas évaluée en 1’absence de données (193).

4.9.4 A Dofficine

Les résultats des études chez 1’animal ne semblent pas contre-indiquer ’utilisation de 1’huile
essentielle de clou de girofle chez la femme enceinte. Cependant, en absence de données chez

I’Homme, cet usage est déconseillé.
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5. Bilan chez la femme enceinte

5.1 Huiles essentielles contre-indiquées

Est contre-indiqué tout usage chez la femme enceinte des huiles essentielles dites a thuyones
(grande et petite absinthes, armoises commune, blanche et arborescente, sabine, cedres blanc,
coréen et de I’ouest, sauge et tanaisie) ainsi que les huiles essentielles d’hysope, de laurier des
Iroquois, de rue des jardins, de chénopodes fausse ambroisie et sous ligneux, de moutarde
junciforme, de citronnelle, d’arbre a thé, de pin sylvestre.

L’utilisation d’huile essentielle de citronnier est contre-indiquée par voie orale.

Cette contre-indication ne concerne pas seulement les premiers mois de la grossesse comme
recommandé dans la plupart des ouvrages d’aromathérapie. En effet de nombreux toxiques
présents dans les huiles essentielles (comme les thuyones, par exemple) agissent directement sur

le feetus et ce quel que soit son stade de développement.

5.2 Huiles essentielles deconseillées

Sont déconseillées les huiles essentielles de citronnier (par voie topique), de lavande, de menthe
poivrée, d’eucalyptus globuleux et radié, de thym et de giroflier.

Cependant, d’apres les données a disposition (toxicité connue et potentielle, absence de données
chez la femme enceinte et chez I’animal gravide), ’utilisation de toute huile essentielle chez la
femme enceinte doit étre fortement déconseillée. Pour une utilisation sans danger chez la femme
enceinte, le pharmacien d’officine devrait en effet pouvoir vérifier 1’absence de certaines
molécules toxiques (thuyones dans I’huile essentielle de thym ou pulégone dans [’huile
essentielle de menthe poivrée) ce qui n’est pas toujours possible au comptoir.

Certains composés présents dans les huiles essentielles ont des structures s’apparentant a des
hormones humaines (I’anéthol a une apparentée de structure avec les composés cestrogéniques,
par exemple). Ils ont des actions dites « hormone-like » : emmenagogues, stimulation de la
lactation, etc. Les huiles essentielles contenant des composés qui ont des propriétés « hormone-
like » vis-a-vis des hormones sexuelles sont contre-indiquées a cause de leur action potentielle
sur le développement de I’embryon et du feetus. Parmi les huiles essentielles ayant des
« proprietés hormone-like » vis-a-vis des hormones sexuelles, on retrouve : Citrus hystrix DC.

Zestes, Mentha x piperita var. officinalis Sole, Pinus sylvestris L. Salvia officinalis L. (194).

Il est important de rappeler la présence parmi certaines huiles essentielles de composés inscrits

dans la liste des 26 allergénes de la directive cosmétiques 2003/15/CE du Parlement Européen et
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du Conseil du 27 février 2003 : le citral, le citronellol, I’eugénol et I’isoeugénal, le géraniol, le
linalol ainsi que le limonene (195). Outre des affections allergiques type eczéma ou urticaire, ces
substances peuvent provoquer des réactions de photosensibilisation et de phototoxicité (196).

En se reportant aux compositions vues précédemment, en contiennent les huiles essentielles
d’hysope (limoneéne), sauge (limoné¢ne et linalol), de laurier des Iroquois (limonene, dérivés de
I’eugénol), de chénopodes fausse ambroisie et sous ligneux (limonéne), de citron (limonéne), de
citronnelle (limonéne, citronellol, géraniol, citral), de lavande (linalol, limonéne), de menthe
poivrée (limonéne), d’arbre a thé (limonéne), de pin sylvestre (limonéne), d’eucalyptus
globuleux et radié (limonene), de thym (linalol) et de giroflier (eugénol et isoeugénol).

Toute application d’une de ces huiles essentielles sur la peau ne doit donc pas étre suivie d’une
exposition au soleil.

Plus généralement, le pharmacien devrait pouvoir Vérifier la présence d’un composé appartenant

a cette liste dans la composition de toute huile essentielle avant de la conseiller.
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6. Huiles essentielles chez le nouveau-né et le nourrisson

On parle de nouveau-né pour un enfant jusqu’a 30 jours aprés la naissance, et de nourrisson
jusqu’a deux ans (197).
A cause de son immaturité physiologique, le nouveau-né est plus sensible aux substances
auxquelles il est exposé.
On peut résumer les différents facteurs entrainant cette vulnérabilité :

- immaturité du systéme auto-immun

- faible fixation protéique

- faible volume de distribution

- immaturité du systeme nerveux central (notamment de la barriere hémato-

encéphalique)

- immaturité hépatique (métabolisme hépatique faible)

- immaturité des systémes d’élimination rénale et intestinale (élimination plus lente)
Il en résulte une plus grande absorption des substances et une exposition plus rapide et plus
longue.
Chez le nourrisson, on observe une accélération du métabolisme et de 1’élimination par rapport a
I’adulte (198).
Les données pharmacologiques sont souvent trés pauvres chez 1’enfant, notamment concernant la

toxicité, du fait de la complexité de la mise en place d’essais cliniques (198).

Comme nous I’avons vu précédemment, les huiles essentielles sont des substances tres riches en
composés souvent toxiques. Ces composés ont pour la plupart une toxicité dose-dépendante.
Cette toxicité est donc plus élevee chez le nouveau-né et le nourrisson du fait de leur trés faible
masse corporelle et des facteurs physiologiques cités plus haut.

Il n’existe pas d’essais cliniques sur les huiles essentielles chez le nouveau-né et le nourrisson.
De nombreux cas d’intoxications séveres chez le jeune enfant et le nourrisson ont été rapportés
(139,140) (199-202) y compris par voie cutanée (199).

Les données récentes en toxicologie sur les dérivés terpéniques ont amené I’ANSM a contre-
indiquer leur utilisation chez le nouveau-né et le nourrisson (comme par exemple lors du récent
retrait des suppositoires contenant des dérivés terpeniques (203)). Les huiles essentielles doivent

donc voir leur statut s’aligner sur cette directive.

62



Toutes les huiles essentielles doivent donc étre contre-indiquées chez le nouveau-né et le

nourrisson ayant des antécédents d’épilepsie ou convulsions fébriles.

La présence de composés toxiques de pharmacologie et de toxicité mal connues et sa grande
vulnérabilit¢ ont pour conséquence que 1’utilisation des huiles essentielles n’est pas
recommandée chez le nourrisson n’ayant pas d’antécédents d’épilepsie ou de convulsions

fébriles.
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7. Discussion

Au cours de mes recherches bibliographiques, j’ai pu constater le nombre important de travaux
attestant des nombreuses propriétés des huiles essentielles. Pas nécessairement en rapport avec
leur usage traditionnel (des propriétés anti-fongiques chez une huile essentielle utilisée pour les
rhumatismes, par exemple), les huile essentielles constituent des pistes tres intéressantes
d’alternatives thérapeutiques, notamment le recours a certaines huiles essentielles en association

pour diminuer les posologies d’antibiotiques.

Cependant, leur recours en thérapeutique en tant que traitement nécessite qu’elles fassent 1’objet
d’essais cliniques, ce qui n’est pas le cas a I’heure actuelle.

Les huiles essentielles sont des substances trés concentrées, contenant trés souvent des composés
toxiques. Une intoxication séveére peut survenir pour de trés faibles quantités ingérées (quelques
gouttes, 1 ml). Elles doivent donc, si on souhaite les utiliser en thérapeutique, faire 1’objet

d’études toxicologiques bien plus fournies, chez 1’animal mais aussi chez ’Homme.

Quand on effectue une recherche bibliographique sur une huile essentielle, on trouve une tres
grande majorité d’articles essayant d’attester 1’une ou 1’autre de ses propriétés (antifongique
contre une espéce d’Aspergillus, anti-microbien in vitro, répulsif contre un insecte, etc.). En
revanche il est trés difficile de trouver des sources sur sa toxicité, y compris sur des bases de
données spécialisées. A titre d’exemple, ’HMPC déplore souvent un manque de données dans
les sections sur la toxicologie de ses rapports sur les huiles essentielles.

Cela ne permet pas d’assurer un niveau de sureté suffisant a une utilisation en thérapeutique
courante. Sorti des huiles essentielles les plus utilisées, il est trés difficile au pharmacien de
garantir I’innocuité des traitements a base d’huiles essentielles qu’il pourrait délivrer y compris

aux posologies recommandées dans des ouvrages d’aromathérapie de référence.

Concernant la femme enceinte, le manque de données est encore plus flagrant. Elles sont
inexistantes pour I’allaitement (je souhaitais au départ inclure un chapitre sur I’allaitement dans
cette thése, mais cela m’a été impossible vu 1’absence de sources). Or, comme nous 1’avons vu
tout au long de ce travail, les données scientifiques actuelles ne sont pas encourageantes. Les
constituants reconnus toxiques passent certainement tous facilement le placenta (du fait de leur

faible poids moléculaire et de leur lipophilie). Dans ce contexte, il est impossible au pharmacien
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de conseiller sans danger un traitement a base d’huile essentielle a une femme enceinte. La plus

grande prudence est nécessaire.

Le statut juridique des huiles essentielles pose question. Il n’y a pas de définition juridique
précise des huiles essentielles aujourd’hui. Sont-elles un médicament ? Un cosmetique ? Une
denrée alimentaire? Souvent utilisées comme 1’un ou 1’autre, elles doivent impérativement étre
soumises aux réglementations spécifiques de chacun. Aujourd’hui, ces obligations ne concernent
que les indications inscrites par le fabriquant sur I’emballage.

Si I’on souhaite leur utilisation thérapeutique, il est impératif qu’elles fassent 1’objet d’un dossier

complet d’AMM.

La composition d’une huile essentielle aussi pose probleme; comme nous I’avons vu
precédemment, elle varie en fonction de nombreux facteurs. Plusieurs espéces peuvent étre

retrouvées sous la méme appellation avec une composition pouvant étre tres différente.

Enfin, la liste des huiles essentielles entrant dans le monopole pharmaceutique, bien que revue en
2007, n’est-elle pas obsoléte ? Ne doit-elle pas, a la lumiére de nouvelles données toxicologiques
étre élargie ? A titre d’exemple, I’huile essentielle de thym est classée dans les huiles essentielles
a thuyones par I’HMPC mais ne figure pas dans la liste. Plus généralement, il apparait important
qu’un professionnel de santé formé (par un exemple, ayant un DU de Phytothérapie) intervienne

dans le conseil et la délivrance des huiles essentielles.

Les huiles essentielles sont au centre d’un paradoxe illustrant 1’évolution des mentalités vis-a-Vvis
du monde médical aujourd’hui. Nous sommes actuellement dans un contexte de défiance vis-a-
vis de la médecine dite « traditionnelle » (au sens de thérapeutique la plus utilisée en France,
c’est-a-dire attestée scientifiquement) au profit de ce que 1’on appelle improprement les
«médecines alternatives ». Les scandales pharmaceutiques, 1’antipathie d’une partie de la
population pour les grandes firmes pharmaceutiques et le mesusage de la méedecine (peut-étre
trop systématique, mal expliquée aux patients, apparaissant comme dogmatique et non réfléchie)
amenent une partie croissante des patients a se tourner vers d’autres formes de traitement comme
I’acupuncture, la phytothérapie, les « remedes de grand-meres », etc. Les huiles essentielles sont
souvent rattachées a ces « médecines douces », avec la réputation d’étre moins dangereuses pour
la santé que les médicaments.

Comme nous I’avons vu précédemment, cette réputation est totalement erronée. Si elles ouvrent

des pistes d’alternative thérapeutiques trés intéressantes, les huiles essentielles doivent étre
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manipulées avec la plus grande prudence. L’aromathérapie ne doit en aucun cas étre confondue
avec la phytothérapie, les concentrations en composés potentiellement toxiques étant nettement

supérieures dans les huiles essentielles par rapport a la plante entiére.

La manipulation méme des huiles essentielles pose probléme, puisqu’elles doivent presque
systématiquement étre diluées. Outre le risque éleve d’intoxication accidentelle, il est difficile de
garantir une posologie précise quand un patient doit effectuer lui-méme la dilution sans avoir le
matériel et/ou la formation nécessaire. Il pourrait étre utile de commercialiser des préparations

déja diluées pour une indication précise plut6t que des huiles essentielles pures.

Or, les huiles essentielles sont la plupart du temps utilisées par auto-médication. Cette pratique
nécessite une connaissance spécifique, une sélection des sources d’informations adéquates (en
terme d’indications, de posologie, de contre-indications, d’effets indésirables, etc.). La défiance
envers la médecine, pousse un nombre croissant de patients a avoir recours a des sources
d’informations communautaires (bouche-a-oreille, sites internet de particuliers, réseaux sociaux,
forums). On peut parler d’ « effet Internet », bien connu des pharmaciens d’officine. La validité
des informations ainsi collectées est trés souvent douteuse et peut conduire a des mésusages. De
nombreuses confusions sont faites entre phytothérapie, aromathérapie et méme homéopathie (du
fait du nom de certaines souches identiqgues comme par exemple Artemisia absinthium).
Manipulées par des personnes incorrectement informées sur leur toxicité, les huiles essentielles
peuvent étre administréees de maniére fantaisiste et trés dangereuse, quelles que soient les
mentions figurant sur leur emballage. Du fait de leur dangerosité, 1’usage des huiles essentielles

ne peut étre I’objet de pareilles approximations.

Ayant I’impression de se voir refuser de nombreux traitements courants médicamenteux (les
anti-inflammatoires, par exemple) et incitée a la prudence, la femme enceinte est

particuliérement encline a se tourner vers 1’aromathérapie.

Le role du pharmacien d’officine apparait alors comme primordial. Par ses connaissances
scientifiques (botaniques, pharmacologiques, toxicologiques), sa formation, sa capacité a
sélectionner ses sources d’informations, le pharmacien d’officine est en mesure d’encadrer
I’usage d’huiles essentielles a 1’officine.

Il est nécessaire pour cela qu’il ait a sa disposition des sources concises et documentées

permettant de 1’orienter dans son conseil (comme s’est efforcé de le faire ce travail).
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Pour la femme enceinte, ainsi que pour le nouveau-né, il doit impérativement contre-indiquer
toute utilisation d’huiles essentielles. Chez le nourrisson, il doit la déconseiller ou le cas échéant,

correctement 1’encadrer.
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These soutenue par : David COHEN

Titre : Les huiles essentielles a I’officine : Dangers pour la femme enceinte et le nouveau-né.

Conclusion

La consommation des huiles essentielles est croissante notamment en officine. La femme
enceinte croit devoir faire face a de nombreuses contre-indications médicamenteuses ce qui la
pousse a se tourner vers d’autres formes de thérapeutiques, notamment les huiles essentielles.
J’ai choisi pour cette étude de rédiger un outil qui puisse assister le pharmacien d’officine dans
son conseil a ses patients. Pour cela, j’ai choisi d’analyser les données scientifiques actuelles
concernant la toxicologie des huiles essentielles vis a vis de la femme enceinte et du nouveau-né
entrant dans le monopole pharmaceutique et des neuf huiles essentielles les plus vendues en
officine.

D’apres les données scientifiques actuelles :

- est contre-indiqué tout usage chez la femme enceinte des huiles essentielles dites a
thuyones (grande et petite absinthes, armoises commune, blanche et arborescente, sabine, cédres
blanc, coréen et de 1’ouest, sauge et tanaisie) ainsi que les huiles essentielles d’hysope, de laurier
des Iroquois, de rue des jardins, de chénopodes fausse ambroisie et sous ligneux, de moutarde
junciforme, de citronnelle, d’arbre a thé, de pin sylvestre.

L’utilisation d’huile essentielle de citronnier est contre-indiquée par voie orale.

- Est déconseillé tout usage chez la femme enceinte d’huiles essentielles de citronnier (par
voie topique), de lavande, de menthe poivrée, d’eucalyptus globuleux et radié, de thym et de
giroflier
De plus, le manque de données toxicologiques sur la femme enceinte et les données actuelles peu
encourageantes incitent a la plus grande prudence et conduisent & contre-indiquer toute
utilisation d’huiles essentielles chez la femme enceinte.

D’apres les données scientifiques actuelles et par analogie aux derniéres mesures de I’ANSM
concernant les dérivés terpéniques, toute utilisation d’huiles essentielles est contre-indiquée chez
le nouveau-né et le nourrisson ayant des antécédents d’épilepsie ou de convulsions fébriles.
L’utilisation d’huiles essentielles chez le nourrisson est déconseillée.

Il est important de souligner que toute utilisation d’huile essentielle doit étre encadrée par un

professionnel de santé formé.
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La définition juridique des huiles essentielles doit étre revue et la liste des huiles essentielles

entrant dans le monopole pharmaceutique étre €largie. Les huiles essentielles patissent d’un

manque de données toxicologiques qui ne permet pas leur utilisation thérapeutique dans de

bonnes conditions de sécurité clinique.

Etant déja commercialisées, les huiles essentielles doivent rapidement faire 1’objet d’essais

cliniques et d’études toxicologiques ; leur commercialisation devrait faire 1’objet d’un dossier

d’AMM.
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Annexe

AFSSAPS. Recommandations relatives aux criteres de qualité des huiles
essentielles.
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INTRODUCTION

Actuellement, les produits cosmétiques renfermant des huiles essentielles (HE) font 'objet d’'un engouement de
la part du public. Cependant la toxicité potentielle de certaines HE plaide en faveur d’'un encadrement
spécifique de I'utilisation de ces substances dans les produits cosmétiques. L'Afssaps a souhaité, via les avis
de la commission de cosmétologie, élaborer un document visant & mieux encadrer leur utilisation. L’objectif de
ce document est de souligner I'importance des critéres de qualité des HE et des matiéres premiéres dont elles
sont issues. Un document ultérieur sera élaboré en vue de contribuer a I'évaluation du risque éventuel pour la
sécurité des consommateurs des produits cosmétiques contenant des HE.

Ce document est destiné aux producteurs ou responsables de la mise sur le marché d’HE utilisées comme
ingrédients. Il s’adresse également aux fabricants’ et aux responsables de la mise sur le marché® de produits
cosmétiques contenant des HE. Il présente certaines données adaptées a ce type de substances et
complémentaires de celles proposées dans le document « Recommandations aux fabricants ou responsables
de la mise sur le marché relatives a I’évaluation de la sécurité pour la santé humaine d’un ingrédient ou d’'une
combinaison d’ingrédients a usage cosmétique ».

Avant d’aborder le sujet, il est souhaitable de rappeler ce que I'on entend par « huile essentielle ». La définition
retenue, trés proche de celle de la norme ISO 9235 [1], est celle adoptée par la Commission de la
Pharmacopée Européenne [2] :

« Produit odorant, généralement de composition complexe, obtenu a partir d’'une matiére premiére végétale
botaniquement définie, soit par entrainement a la vapeur d’eau, soit par distillation séche, soit par un procédé
mécanique approprié sans chauffage. L’huile essentielle est le plus souvent séparée de la phase aqueuse par
un procédé physique n’entrainant pas de changement significatif de sa composition ».

Seules les HE répondant a cette définition, sont considérées dans ce document. Selon la monographie de la
Pharmacopée européenne [2], la matiére premiére végétale peut étre fraiche, flétrie, seche, entiére, contusée
ou pulvérisée, a I'exception des fruits du genre Citrus qui sont toujours traités a I'état frais.

Les HE peuvent subir un traitement ultérieur approprié. Elles peuvent étre commercialement dénommées
comme étant déterpénée, désesquiterpénée, rectifiée ou privée de « x ».

Une huile essentielle déterpénée est une huile essentielle privée, partiellement ou totalement, des
hydrocarbures monoterpéniques.

Une huile essentielle déterpénée et désesquiterpénée est une huile essentielle privée, partiellement ou
totalement, des hydrocarbures mono- et sesquiterpéniques.

Une huile essentielle rectifiée est une huile essentielle qui a subi une distillation fractionnée dans le but de
supprimer certains constituants ou d’en modifier la teneur.

Une huile essentielle privée de « x » est une huile essentielle qui a subi une séparation partielle ou compléte
d’'un ou plusieurs constituants.

' Ou son représentant ou la personne pour le compte de laquelle les produits cosmétiques sont fabriqués.
2 Vise les responsables de la mise sur le marché d’'un produit cosmétique importé pour la premiére fois d’'un Etat non membre de la
Communauté européenne ou non partie a I'accord sur 'Espace économique européen



|. CONTEXTE REGLEMENTAIRE

Puisque la réglementation des HE dans le domaine cosmétique est relativement succincte, le groupe de travail
« Huiles essentielles » a jugé utile de rappeler également la réglementation des HE dans les domaines
pharmaceutique et alimentaire qui est susceptible d’apporter des points d’information complémentaires sur ces
substances.

1. Huiles essentielles et produits cosmétiques

Il n'existe pas de réglementation frangaise concernant spécifiquement I'emploi des HE dans les produits
cosmétiques. Les dispositions suivantes régissent 'emploi de certaines plantes et/ou de leurs extraits dans les
produits cosmétiques a la date de la parution des présentes recommandations :

a. Arrété du 6 février 2001° modifié

Parmi les listes de substances interdites dans les produits cosmétiques, il faut citer :
- d'une part les plantes dont 'usage est prohibé, quelle que soit leur fonction.
- d’autre part les plantes et leurs composés d’origine naturelle dont 'usage est prohibé pour une fonction
donn?g comme pour les ingrédients de parfum notamment aux numéros d’ordre 423 a 451, et 1133 a
1136"°°.

Ainsi, et par exemple, le méthyleugénol (n° CAS 93-15-2), est interdit dans les produits cosmétiques sauf s'il
s’agit de méthyleugénol naturellement présent dans les extraits et les HE et sous réserve que sa concentration
n’excéde pas :

- 0,01 % dans les parfums fins ;

- 0,004 % dans les eaux de toilette ;

- 0,002 % dans les crémes parfumées ;

- 0,001 % dans les produits rincés ;

- 0,0002 % dans les autres produits non rincés et les produits d’hygiéne buccale.

b. Arrété du 17 novembre 2004°

En vertu des dispositions de l'article R.5131-4 9° du code de la santé publique le récipient et I'emballage de
chaque unité de produits cosmétiques doivent mentionner la liste des ingrédients dans I'ordre décroissant de
leur importance pondérale au moment de leur incorporation, précédé du mot « ingrédient ». Les parfums et les
compositions parfumantes et aromatiques et leurs matiéres premieres sont mentionnées par le mot « parfum »
Ou « aroma ».

Par ailleurs, ce méme article précise que les ingrédients mentionnés au 8° doivent étre déclarés sous leur
dénomination commune établie par les instances de la Commission européenne ou, a défaut, leur
dénomination chimique, leur dénomination CTFA, leur dénomination figurant dans la Pharmacopée
européenne, leur dénomination commune internationale de I'Organisation mondiale de la santé (OMS), leurs
numéros Einecs, IUPAC, CAS et colour index.

Les dispositions de la directive 2003/15/CE’, pour ce qui concerne la modification de I'annexe Ill de la directive
76/768/CEE, ont été transposées en droit interne par I'arrété du 17 novembre 2004 précité. Cet arrété prévoit,
qu’'a partir du 11 mars 2005, la présence de certaines substances doit étre indiquée dans la liste des
ingrédients mentionnés au 8° de larticle R.5131-4 du code de la santé publique lorsque leur concentration
dépasse un certain seuil. Ces substances font partie d’'une liste de 26 substances, identifiées comme
susceptibles d’entrainer des réactions allergiques de contact chez des personnes sensibilisées.

® fixant la liste des substances qui ne peuvent entrer dans la composition des produits cosmétiques. Référence NOR : MESP0120406A.

* Arrété du 22 janvier 2003 modifiant I'arrété du 6 février 2001. Référence NOR : SANP0320204A

® Arrété du 28 novembre 2005 modifiant 'arrété du 6 février 2001. Référence NOR : SANP0524379A.

® modifiant I'arrété du 6 février 2001 fixant la liste des substances qui ne peuvent étre utilisées dans les produits cosmétiques en dehors
des restrictions et conditions fixées par cette liste. Référence NOR : SANP0423900A.

" du parlement Européen et du Conseil du 27 février 2003 modifiant la directive 76/768/CE du Conseil concernant le rapprochement des
législations des Etats membres relatives aux produits cosmétiques.

* substance présente dans les huiles essentielles



Cette obligation est une mesure de santé publique, qui ne vise pas a interdire ces substances mais a informer
le consommateur de leur présence dans le produit. Cette mesure aidera, d’'une part les praticiens en facilitant
le diagnostic des allergies de contact et, d’autre part, les consommateurs en permettant a ceux qui se savent
allergiques a certaines de ces substances d’en identifier la présence dans le produit et éviter ainsi son
utilisation.

Les 26 substances sont les suivantes (cf. en annexe la correspondance des dénominations INCI) :

2-benzylidéne-heptanal (n° CAS 122-40-7).

Alcool benzylique (n° CAS 100-51-6)*.

Alcool cinnamique (n° CAS 104-54-1)*.

Citral (n°® CAS 5392-40-5)*.

Eugénol (n° CAS 97-53-0)*.

7-hydroxycitronellal (n° CAS 107-75-5).

Isoeugénol (n° CAS 97-54-1)*,
2-pentyl-3-phénylprop-2-éne -1-ol (n° CAS 101-85-9).
Salicylate de benzyle (n° CAS 118-58-1)*.

10. Cinnamaldéhyde (n° CAS 104-55-2)*.

11.  Coumarine (n° CAS 91-64-5)*.

12.  Géraniol (n° CAS 106-24-1)*.

13.  4-(4-hydroxy-4-méthylpentyl) cyclohex-3-énecarbaldéhyde (n° CAS 31906-04-4).
14.  Alcool 4-méthoxybenzylique (n° CAS105-13-5)*.

15. Cinnamate de benzyle (n° CAS 103-41-3)*.

16. Farnésol (n° CAS 4602-84-0)*.

17.  2- (4 -tert-butylbenzyl) propionaldéhyde (n° CAS 80-54-6).
18. Linalol (n° CAS 78-70-6)".

19. Benzoate de benzyle (n° CAS 120-51-4)*.

20. Citronellol (n° CAS 106-22-9)*.

21. a-hexylcinnamaldéhyde (n° CAS 101-86-0).

22. (R)-p-mentha-1,8-diéne (n° CAS 5989-27-5)*.

23. Oct-2-ynoate de méthyle (n° CAS 111-12-6).

24.  3-méthyl-4-(2,6,6-triméthyl-2-cyclohexéne-1-yl)-3-buténe- 2-one (n° CAS 127-51-5).
25. Evernia prunastri, extraits (n® CAS 90028-68-5).

26. Evernia furfuracea, extraits (n° CAS 90028-67-4).

CoNOhWN =

Cette obligation d’étiquetage, concerne les produits cosmétiques qui contiennent plus de :
- 10 ppm de I'une quelconque de ces 26 substances pour les produits non rincés,
- 100 ppm de I'une quelconque de ces 26 substances pour les produits rincés.

Les substances concernées sont des substances qui peuvent exister a I'état naturel mais qui peuvent étre
obtenues également par synthése. Ainsi 16 substances parmi les 26 identifiées peuvent étre présentes a I'état
naturel (par exemple I'huile essentielle de rose contient dans sa composition 6 de ces allergénes : citral,
citronellol, eugénol, farnésol, géraniol, linalol).

Cette démarche de protection de la santé s’inscrit dans une stratégie de prévention puisque les 26 substances
identifiées englobent des substances considérées comme faiblement sensibilisantes.

c. Recommandations du Conseil de I'Europe

Un nombre de plus en plus important de produits cosmétiques a base de préparations de plantes est proposé
au consommateur, c’est pourquoi le Conseil de 'Europe a publié trois volumes de recommandations relatifs a
I'utilisation de plantes et préparations a base de plantes utilisées en tant quingrédients dans les produits
cosmétiques [3,4,5].

Bien que les matiéres premieres naturelles (telles que les plantes et les préparations de plantes) soient
utilisées dans les produits cosmétiques depuis trés longtemps et qu’elles soient rarement associées a des
effets indésirables pour le consommateur, le Comité d’experts des produits cosmétiques du comité de santé
publique du Conseil de I'Europe tient a attirer I'attention sur le fait que la nature fournit des substances douées
d'une grande activité, et qui par conséquent peuvent aussi présenter une certaine nocivité. Il est donc
nécessaire de prendre en considération les risques que ces substances peuvent faire courir a la santé des
consommateurs en fonction des connaissances actuelles de ces risques.



d. Recommandations de I'lFRA (International Fragrance Association)

Il faut noter enfin qu'il existe un certain nombre de recommandations concernant les substances naturelles par
exemple celles de I'lFRA. Des HE et certains de leurs constituants font I'objet de restrictions quantitatives
exprimées en % dans le produit cosmétique. Les adhérents de I'lFRA s’engagent a respecter le code de bons
usages de I'lFRA (accessible a http://www.ifraorg.org), qui contient toutes ces interdictions, restrictions ou
spécifications.

2. Huiles essentielles et pharmacie

a. Huiles essentielles et médicaments

Il N’existe pas de réglementation spécifique aux HE en ce qui concerne leur utilisation dans les médicaments.
Les spécialités pharmaceutiques a base d’'HE répondent a la définition du médicament a base de plantes :

« Les médicaments a base de plantes sont des médicaments dont les principes actifs sont exclusivement des
drogues végétales et/ou des préparations a base de drogue(s) végétale(s) ».

Par conséquent les médicaments a base d’HE doivent étre conformes a la réglementation régissant ces
médicaments. En particulier, s'ils satisfont aux criteres définis par I'ordonnance n° 2007-613 du 26 avril 2007
(Chapitre 1%, article 2), ils doivent faire I'objet d’'un enregistrement de médicament traditionnel & base de
plantes.

b. Huiles essentielles et vente en I'état

Certaines HE font I'objet de restrictions de délivrance et autorisation de vente.

Le Code de la Santé Publique précise dans l'article L.4211-1 6° que « la vente au détail et toute dispensation
au public des huiles essentielles dont la liste est fixée par décret, ainsi que leurs dilutions et préparations ne
constituant ni des produits cosmétiques, ni des produits a usage ménager, ni des denrées ou boissons
alimentaires appartiennent au monopole pharmaceutique ».

Le décret N°2007-1221 du 3 aodt 2007 relatif a ce monopole (art. D.4211-13 du Code de la Santé Publique)
énumeére une quinzaine d’'HE dont il précise les noms vernaculaires et les dénominations botaniques des
plantes :

- grande absinthe (Artemisia absinthium L.) ;

- petite absinthe (Artemisia pontica L.) ;

- armoise commune (Artemisia vulgaris L.) ;

- armoise blanche (Artemisia herba alba Asso) ;

- armoise arborescente (Artemisia arborescens L.) ;

- chénopode vermifuge (Chenopodium ambrosioides L. et Chenopodium anthelminticum L.) ;

- hysope (Hyssopus officinalis L.) ;

- moutarde jonciforme (Brassica juncea [L.] Czernj. et Cosson).

- rue (Ruta graveolens L.) ;

- sabine (Juniperus sabina L.) ;

- sassafras (Sassafras albidum [Nutt.] Nees) ;

- sauge officinale (Salvia officinalis L.) ;

- tanaisie (Tanacetum vulgare L.) ;

- thuya (Thuya plicata Donn ex D. Don.) ;

- thuya du Canada ou cédre blanc (Thuya occidentalis L.) et cédre de Corée (Thuya Koraenensis

Nakai), dits “cédre feuille”.

c. Directive 2004/24/CE du 31 mars 2004 modifiant la directive 2001/83/CE

Cette directive concerne les médicaments traditionnels a base de plantes. Elle couvre les produits (avec le
statut de médicaments ou non) présents sur le marché, a des fins médicales, dans un pays de l'union
européenne depuis au moins 30 ans (ou depuis au moins 30 ans sur le marché d'un pays tiers et depuis 15
ans sur le marché d’'un pays de l'union européenne). Ces produits doivent avoir démontré leur innocuité et
avoir une efficacité plausible du fait de leur usage et leur longue expérience.

Les produits a base d’huiles essentielles répondant a ces critéres entrent dans le champ de cette directive.



Le comité sur les médicaments a base de plantes (HMPC) créé au sien de I'Agence européenne du
médicament (EMEA) depuis novembre 2004 établit des monographies et une liste communautaire de plantes
ou préparations a base de plantes permettant la délivrance d’enregistrement des médicaments traditionnels a
base de plantes sur la base de la procédure européenne de reconnaissance mutuelle. De plus, lorsqu’une
plante ou préparation a base de plantes est inscrite sur la liste communautaire, les mentions accompagnant
cette inscription s'imposent aux Etats-membres sans qu’aucun complément relatif aux dossiers clinique et
préclinique puisse étre exigé.

d. Recommandations du Conseil de I'Europe

D’apres l'introduction du volume | sur les plantes dans les produits cosmétiques du Conseil de I'Europe, il
ressort notamment au sujet des HE que certains pays membres considérent les HE comme relevant du
domaine pharmaceutique. Pour d’autres, elles peuvent aussi bien étre utilisées dans des médicaments, des
produits cosmétiques, des produits alimentaires, des produits biocides ainsi que dans d’autres produits de
consommation courante, ou méme en tant que parfums d’ambiance.

3. Huiles essentielles et alimentation

Les HE sont le plus souvent utilisées pour aromatiser les aliments. Les arbmes destinés a étre utilisés dans les
denrées alimentaires sont réglementés par la directive 88/388/CEE du 22 juin 1988 relative au rapprochement
des législations des Etats membres dans le domaine des arbmes destinés a étre employés dans les denrées
alimentaires et des matériaux de base pour leur production. Les HE sont concernées par ce texte et, de ce fait,
leur usage peut étre limité dans les denrées alimentaires.

a. Directive 88/388/CEE

La Directive du Conseil 88/388/CEE du 22 juin 1988, modifiée par le Réglement 1882/2003, définit :
- les différentes catégories d'agents d'aromatisation : substances aromatisantes naturelles, identiques
aux naturelles et artificielles, préparations aromatisantes, arémes de fumée, arbmes de transformation
(les HE sont des préparations aromatisantes).
- les régles d'étiquetage des ardbmes et en particulier I'emploi du terme « naturel » pour la classification
des substances aromatisantes et des préparations aromatisantes.
- les critéres généraux de pureté : article 4-a) : teneurs maximales en métaux lourds,
= annexe | : teneurs maximales en certaines substances indésirables présentes dans les
denrées alimentaires consommées en I'état et dues a l'utilisation des arémes (3-4
benzopyréne)
= annexe |l : teneurs maximales en certaines substances provenant des arébmes ou d'autres
ingrédients alimentaires ayant des propriétés aromatisantes et présentes dans les
denrées alimentaires telles qu'elles sont consommeées et dans lesquelles des arémes ont
éte utilisés.

Les annexes | et Il sont des listes de substances interdites d'emploi direct mais dont la présence est tolérée
avec limitation dans les denrées alimentaires aromatisées du fait de I'emploi d'aromatisants naturels tels que
les HE. Cette liste comprend notamment des substances qui peuvent étre présentes dans les HE : béta
asarone, coumarine, acide cyanhydrique, pulégone, safrole, alpha et béta thuyones.

Cette Directive a été transposée en droit interne par les textes suivants :
- Décret 91-366 du 11 Avril 1991 relatif aux arbmes destinés a étre employés dans les denrées
alimentaires.
- Arrété du 11 Juillet 1991 relatif a I'établissement de criteres de qualité et de pureté pour les denrées
alimentaires.

b. Réglement 2232/96/CE

Le Réglement CE n°2232/96 du Parlement européen et du Conseil, du 28 Octobre 1996, fixant une procédure
communautaire dans le domaine des substances aromatisantes utilisées ou destinées a étre utilisées dans ou
sur les denrées alimentaires définit les étapes qui conduiront a la publication d'une liste de substances
aromatisantes autorisées a l'exclusion de toute autre. Ce réglement instaure toutefois, une clause de
sauvegarde qui doit permettre a un Etat membre de prendre les mesures qui s'imposent lorsqu’une substance
aromatisante est susceptible de présenter un danger pour la santé publique.
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Une des premiéres étapes était la publication du Répertoire des substances aromatisantes utilisées dans la
Communauté européenne. Il a été publié en 1999 : « Décision 1999/217/CE de la Commission du 23 février
1999 modifiée portant adoption d'un répertoire des substances aromatisantes utilisées dans ou sur les denrées
alimentaires, établie en application du réglement (CE) n°2232/96 du Parlement européen et du Conseil ».

L’évaluation des substances n'est pas terminée mais certaines substances ne répondant pas aux critéres
généraux d’utilisation des substances aromatisantes fixés dans I'annexe du reglement (CE) n°2232/96 ont été
supprimées de la liste, par exemple, les substances suivantes considérées dans les avis émis par le comité
scientifique de l'alimentation humaine comme étant génotoxiques: le méthyleugénol et I'estragole (Décision
2002/113/CE du 23 Janvier 2002).

Elles ne sont donc plus utilisables en tant que telles dans les arémes et leur présence dans les denrées
alimentaires du fait de I'emploi d'aromatisants naturels est limitée.

c. Recommandations du Conseil de I'Europe

Le Conseil de I'Europe a émis des recommandations relatives a I'emploi de sources de matiéres aromatisantes
naturelles.
Le "Livre bleu" 3eéme édition "Substances aromatisantes et substances aromatisantes d'origine naturelle »
publié en 1981 comporte :
- une liste de « principes actifs » a limiter dans les denrées alimentaires ;
- une liste de sources de matieres aromatisantes naturelles avec indication des principes actifs qu'elles
contiennent ;
- une liste de sources toxicologiquement inacceptables.

Pour la 4°™ édition, volume Il (matiéres aromatisantes naturelles), le Comité d'experts sur les matiéres
aromatisantes a prévu l'examen de plus de 600 sources de matiéres aromatisantes. Un premier rapport
portant sur 101 sources naturelles a été publié en 2000. Un second rapport relatif a 70 sources est paru en
2000 et 2007 tandis qu'un rapport sur les « principes actifs » (« Active principles (constituents of toxicological
concern) contained in natural sources of flavourings ») est paru en 2006.



II. CRITERES DE QUALITE

La sécurité d’emploi des produits cosmétiques contenant des HE est en grande partie liée a la qualité des
matiéres premieres mises en ceuvre et a la formulation du produit fini.

Pour garantir leur qualité, les HE devront notamment étre obtenues a partir de matieres premiéres précisément
identifiées, contrblées selon des procédés définis, présenter des caractéres physico-chimiques précis, étre
conservées de facon satisfaisante.

Les caractéristiques physiques, organoleptiques, chimiques et chromatographiques des HE sont définies sur le
plan frangais par des normes établies par TAFNOR [6], élaborées par une commission spécifique (T 75 A). Ces
normes sont établies en étroite collaboration avec les producteurs ainsi que les importateurs et sont le fruit d’'un
échange entre experts.
La plupart de ces normes sont reprises sur le plan mondial pour devenir des normes ISO en prenant en
considération les informations des experts mondiaux. Le groupe de travail responsable de ces normes est le
groupe ISO TC 54.

1. Matiéres premiéres végétales
Les matiéres premiéres végétales utilisées pour produire des HE sont en principe des plantes ou parties de
plantes qui sont a divers états de siccité (forme seche, flétrie, fraiche).

a. Dénomination botanique

L’origine végétale du produit doit étre définie avec précision par la dénomination scientifique botanique selon
les régles linnéennes.

Le nom international d’'une plante, exprimé en latin, comprend le nom de genre, suivi du nom d’espéce, ainsi
que de linitiale ou de I'abréviation du botaniste qui, le premier, a décrit la plante en question. Eventuellement, il
est complété par celui de la sous-espéce ou de la variété. La famille botanique est généralement précisée.

La précision de cette dénomination est importante et des différences au niveau de la composition chimique
peuvent apparaitre en fonction de I'origine botanique [7] :

» Au niveau du genre
On peut citer par exemple le genre Lavandula ou Mentha.
» Au niveau de I'espéce et des sous-espéeces

Deux espéces ou sous-espéces trés voisines, appartenant au méme genre, peuvent donner des HE de
composition chimique différente.

Exemple d’espéces : lavande vraie (Lavandula angustifolia Mill.) et lavande aspic (Lavandula latifolia Medik.).

Exemple de sous-espéces : bergamote (Citrus aurantium L. ssp bergamia (Wight & Arnott) Engler) et orange
ameére (Citrus aurantium ssp aurantium L.).

Dans la majorité des cas, chaque espéce présente un profil chimique original mais il arrive aussi que deux
especes soient sources d‘HE de compositions trés proches.
Exemple : anis vert (Pimpinella anisum L.) et badiane de chine (lllicium verum L.).

> Au niveau de la variété

Au sein d’'une méme espéce, il peut exister des variétés donnant des HE de compositions différentes.

Exemple : I'espéce basilic (Ocimum basilicum) est morphologiquement et chimiquement trés hétérogéne et se
subdivise en de nombreuses variétés difficiles a différencier (O. basilicum var. basilicum, O. basilicum var.
difforme Benth., O. basilicum var glabratum Benth....)



Exemple de cette dénomination :

Famille des Lamiacées — Lavandula angustifolia Mill.

genre espéce nom du botaniste descripteur

En raison des confusions possibles dues a I'existence et/ou I'usage courant de nombreux synonymes, il est
nécessaire de se référer a la norme 1ISO 4720 [8] qui donne une liste de nomenclature botanique de plantes
utilisées pour la production des HE, avec les noms communs des HE en anglais et en frangais. Cette norme
comprend en outre un index alphabétique des noms communs des HE en anglais et en francais.

b. Conditions de production de la plante

Les matiéres premiéres végétales sont obtenues a partir de plantes de collecte ou de plantes cultivées, ces
derniéres pouvant étre issues de semis ou de bouturage.

Les conditions de culture, de récolte, de séchage, de fragmentation, de stockage ont une action déterminante
sur la qualité des végétaux. Les matiéres premieres végétales sont, dans la mesure du possible, exemptes
d'impuretés telles que la terre, la poussiére, les souillures, ainsi que les infections fongiques ou une
contamination animale. Elles ne présentent pas de signe de pourriture ou d’endommagement.

L’état sauvage ou les conditions de culture, ainsi que les facteurs environnementaux jouent un réle non
négligeable, a la fois sur les aspects qualitatifs mais aussi quantitatifs des constituants élaborés par la plante.

Ainsi, faudra-t-il veiller a ce que le maximum de renseignements concernant 'origine géographique et les
conditions environnementales d’obtention et de production (utilisation de pesticides par exemple) soient
disponibles. D’autres paramétres comme le lieu exact de la culture, laltitude, la nature et le degré de
fertilisation du sol, le caractére sauvage ou cultivé de la plante, son stade de végétation sont a prendre en
compte.

Les poussées de biosynthése engendrent au cours du temps (saisons, mois, voire journées) une accumulation
plus ou moins importante de certains métabolites.

Ainsi, la notion de chronobiologie peut ici étre appliquée a la plante et explique en partie les modalités
traditionnelles en matiére de cueillette liées a certaines époques, voire a certaines périodes du calendrier. Des
études scientifiques ont permis de définir le moment optimal de la récolte.

Pour assurer une bonne conservation, c’est-a-dire favoriser l'inhibition de toute activité enzymatique aprés la
récolte, il faut éviter la dégradation de certains constituants ainsi que la prolifération microbienne, la distillation
immédiate ou un séchage soigneux étant les deux procédés utilisés.

Dans le cas ou des traitements additionnels ont été utilisés, il est nécessaire de montrer qu’ils n’altérent pas les
constituants de la plante et qu’ils ne laissent pas de résidus nocifs.

c. Partie de la plante utilisée

Les HE n’existent quasiment que chez les végétaux supérieurs. Les genres capables d’élaborer les
constituants qui composent les HE sont répartis dans un nombre limité de familles. (ex : Apiaceae, Asteraceae,
Cupressaceae, Lamiaceae, Lauraceae, Myrtaceae, Poaceae, Rutaceae, etc.).

Les HE peuvent étre accumulées dans tous les types d'organes végétaux par exemple des fleurs (oranger,
rose, lavande) mais aussi des feuilles (citronnelle, eucalyptus, laurier noble) et, bien que cela soit moins
habituel, dans des écorces (cannelier), des bois (bois de rose, camphrier, santal), des racines (vétiver), des
rhizomes (curcuma, gingembre), des fruits secs (anis, badiane, persil), des graines (muscade).

Si tous les organes d’'une méme espéce peuvent renfermer une huile essentielle, la composition de cette
derniére (qualitative et quantitative) peut varier selon sa localisation dans la plante.
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La biosynthése et 'accumulation des molécules aromatiques sont généralement associées a la présence de
structures histologiques spécialisées (cellules a essence, poches sécrétrices, canaux sécréteurs ...), souvent
localisées sur ou a proximité de la surface de la plante [9].

d. Précision du chimiotype (ou chémotype)

Pour une méme espéce botanique, il peut exister plusieurs races chimiques ou chimiotypes qui trouvent leur
origine dans de légéres différences des voies de biosynthése, aboutissant a I'accumulation de métabolites
secondaires différents.

Ce phénomene a été bien étudié pour le thym, Thymus vulgaris L. pour lequel on distingue au moins 7
chimiotypes différents en fonction du constituant principal de I'huile essentielle [10] : alpha-terpinéol, carvacrol,
cinéole, géraniol, hydrate de sabinéne, linalol, thymaol...

Il est donc indispensable, pour certaines HE, de bien préciser le chimiotype car il peut conditionner I'activité
et/ou la toxicité.

e. ldentification

L’identité de la matiére premiére initiale (plante ou partie de plante) est indispensable pour assurer la
tracgabilité.

Cette identité peut étre assurée soit par des certificats ou des engagements du fournisseur soit au moyen de
I'une ou plusieurs des techniques décrites ci-apres :

- caractéeres botaniques macroscopiques avec une description permettant une identification rapide de la
drogue végétale ;

- caractéres botaniques microscopiques : I'examen microscopique de la drogue végétale, permet de
rechercher et d’identifier les caracteres spécifiques ou dominants. Cet examen permet de repérer
éventuellement la présence d’éléments étrangers.

- chromatographie sur couche mince ou chromatographie en phase gazeuse : le chromatogramme de la
solution a examiner obtenue par extraction est comparé a celui d’'une solution témoin comportant de
préférence 2 substances de référence (CCM) ou a un profil chromatographique (CPG). La
caractérisation du chémotype (par exemple pour le thym), se fera aprés identification du ou des
constituants majoritaires dans les HE analysées.

Eventuellement, une ou plusieurs réactions colorées caractéristiques pourront figurer parmi les essais
d’identification.

Les essais types figurant dans I'analyse des plantes peuvent comprendre la détermination des cendres totales,
la perte a la dessiccation ou la teneur en eau (déterminée par entrainement) dans le cas des plantes riches en
HE ou les métaux lourds.

Les autres critéres de qualité se rapportent aux résidus de pesticides et a la qualité microbiologique (nombre et
types de microorganismes).

2. Huiles essentielles

a. Mode d’obtention de I'huile essentielle

Le choix de la technique dépend principalement de la matiére premiére : son état originel et ses
caractéristiques, sa nature proprement dite. Le rendement « HE/matiere premiere végétale » peut étre
extrémement variable selon les plantes : de 150 pme a plus de 20%°.

Ce choix conditionne les caractéristiques de I'HE, en particulier : viscosité, couleur, solubilité, volatilité,
enrichissement ou appauvrissement en certains constituants et utilisations et applications.

Entrainement a la vapeur d’eau

L’entrainement a la vapeur d’eau correspond a la vaporisation en présence de vapeur d’eau d’'une substance
peu ou pas miscible a I'eau. La matiére premiére est mise en présence d’eau portée a ébullition ou de vapeur
d’eau dans un alambic. La vapeur d’eau entraine la vapeur d’huile essentielle qui est condensée dans le

8 ppm : partie par million. Par exemple, avec 10 kg de feuilles fraiches de mélisse, on obtient environ 1,5 g d’'HE de mélisse ou avec 1
tonne de feuilles fraiches, on obtient 150 g d’'HE.
® Par exemple, avec 10 kg de clous de girofle, on obtient 2,2 kg d’HE de clous de girofle.
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réfrigérant pour étre récupérée en phase liquide dans un vase florentin (ou essencier) ou I'huile essentielle est
séparée de I'eau par décantation.

On appelle « eau aromatique » (& ne pas confondre avec eau aromatisée) ou « hydrolat » ou « eau distillée
florale » le distillat aqueux qui subsiste aprés I'entrainement a la vapeur d’eau, une fois la séparation de I'huile
essentielle effectuée.

Distillation séche
L’huile essentielle est obtenue par distillation des bois, écorces ou racines, sans addition d’eau ou de vapeur
d’eau.

Expression a froid

Ce mode d’obtention ne s’applique qu’aux fruits d’agrumes (Citrus spp.) par des procédés mécaniques a
température ambiante.

Le principe de la méthode est le suivant : les « zestes » sont dilacérés et le contenu des poches sécrétrices qui
ont été rompues est récupéré par un procédé physique. Le procédé classique consiste a exercer sous un
courant d’eau une action abrasive sur toute la surface du fruit. Aprés élimination des déchets solides, I'huile
essentielle est séparée de la phase aqueuse par centrifugation.

La plupart des installations industrielles permettent en fait la récupération simultanée ou séquentielle des jus de
fruits et de I'huile essentielle.

b. Caractéres physico-chimiques

Les HE sont habituellement liquides a température ambiante et volatiles, ce qui les différencie des huiles dites
fixes. Elles sont plus ou moins colorées et leur densité est en général inférieure a celle de I'eau. Elles ont un
indice de réfraction élevé et la plupart dévient la lumiére polarisée.

Elles sont liposolubles et solubles dans les solvants organiques usuels, entrainables a la vapeur d’eau, trés
peu solubles dans I'eau.

Elles sont composées de molécules a squelette carboné, le nombre d’atomes de carbone étant compris entre 5
et 22 (le plus souvent 10 ou 15).

Les HE sont des mélanges complexes de constituants variés en concentration variable dans des limites
définies. Ces constituants appartiennent principalement mais pas exclusivement a deux groupes caractérisés
par des origines biogénétiques distinctes : les terpénoides et les substances biosynthétisées a partir de 'acide
shikimique (donnant naissance aux dérivés du phénylpropane).

c. ldentification et analyses chromatographiques

L’analyse des HE, l'identification des constituants, la recherche d’éventuelles falsification peuvent se faire a
'aide de techniques telles que la chromatographie en phase gazeuse sur phases stationnaires polaires,
apolaires ou chirales, couplée avec une détection par spectrométrie de masse ou IRTF (Infrarouge a
transformée de Fourier). L'analyse isotopique, par exemple la mesure des rapports ¥c/'?c, D/IH' ou "®0/'®0
peut aussi contribuer a la recherche de fraudes. La bibliographie [11 a 20] illustre certaines des techniques les
plus récentes, en particulier pour la recherche et le dosage des molécules réputées allergénes (annexe lll de la
directive 2003/15/CE sur les produits cosmétiques).

Cependant, en routine et selon les référentiels classiques (Pharmacopée Européenne, ISO, AFNOR),
I'évaluation de la qualité des HE est réalisée par la mesure d’un certain nombre d’indices et des analyses
chromatographiques simples :
- indices physiques : densité relative, indice de réfraction, angle de rotation optique, point de
solidification, résidu d’évaporation, solubilité dans I'alcool ...
- indices chimiques : indice d’acide, indice d'esters, indice de peroxyde...
- analyses chromatographiques : chromatographie sur couche mince, chromatographie en phase
liquide a haute performance (CLHP) dans le cas des furocoumarines dans les HE de Citrus,
chromatographie en phase gazeuse (Pharmacopée, 1ISO, AFNOR): c’est la méthode de choix qui
permet de réaliser le profil chromatographique de I'huile essentielle.

Le profil chromatographique d’'une huile essentielle, réalisé dans des conditions précises (colonne capillaire,
injection en mode split ou splitless, détecteur a ionisation de flamme, opération préalable de qualification de
I'installation par un mélange test de 9 composés), permet d’obtenir une estimation reproductible des teneurs en
différents composés caractéristiques de I'échantillon par la méthode de normalisation [2, 21]. Toutefois, cette

"% D/H : Deutérieum/Hydrogéne
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estimation est basée sur les pourcentages relatifs des aires des pics des constituants (méthode de
normalisation) et ne constitue donc pas un dosage au sens strict de chacun des constituants.

Dans le cas d’'un produit fini contenant une huile essentielle parmi d’autres composants, le dosage des
constituants a prendre en compte repose sur la méthode d’étalonnage nécessitant I'injection d’une solution de
référence contenant chacun de ces constituants a des concentrations connues.

d. Conditions de conservation et de stockage

La relative instabilité des molécules constitutives des HE implique des précautions particuliéres pour leur
conservation. En effet, les possibilités de dégradation sont nombreuses, facilement objectivées par la mesure
d‘indices chimiques (indice de peroxyde, indice d’acide...), par la détermination de grandeurs physiques (indice
de réfraction, pouvoir rotatoire, miscibilité a I'éthanol, densité...) et/ou par 'analyse chromatographique. Les
conséquences sont multiples par exemple, photo-isomérisation, photocyclisation, coupure oxydative,
peroxydation et décomposition en cétones et alcools, thermo-isomérisation, hydrolyse, transestérification.

Ces dégradations pouvant modifier les propriétés et /ou mettre en cause l'innocuité de I'huile essentielle, il
convient de les éviter : utilisation de flacons propres et secs en aluminium vernissé, en acier inoxydable ou en
verre teinté anti-actinique, presque entierement remplis et fermés de fagon étanche (I'espace libre étant rempli
d’azote ou d’'un autre gaz inerte), stockage a I'abri de la chaleur et de la lumiére.

Dans certains cas, un antioxydant approprié peut étre ajouté a I'huile essentielle. Dans ce cas, cet additif est a
mentionner lors de la vente ou I'utilisation de I'huile essentielle.

Par ailleurs, des incompatibilités sérieuses peuvent exister avec certains conditionnements en matiéres
plastiques.

Il existe des normes spécifiques sur 'emballage, le conditionnement et le stockage des HE (norme AFNOR NF
T 75-001, 1996) ainsi que sur le marquage des récipients contenant des HE (norme NF 75-002, 1996).
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CONCLUSION

Ces recommandations sont destinées a attirer I'attention des acteurs de la filiere des HE (producteurs d’HE,
fabricants de produits cosmétiques) sur le fait que les HE ne doivent pas étre considérées comme des
ingrédients courants mais comme des substances particuliéres non dénuées d’effets secondaires.

Les HE utilisées depuis des siécles en cosmétique présentent souvent des propriétés biologiques
intéressantes. Cependant, certaines d’entres elles peuvent révéler une toxicité qui peut étre redoutable en
raison de leur passage par voie transdermique et de leur impact sur certaines cibles de 'organisme. Les utiliser
a bon escient est de régle, et la question de I'évaluation du risque lié a leur emploi se pose. Certes, le recul
d'utilisation est un facteur sécurisant qui doit étre pris en compte au méme titre que les nombreuses
publications scientifiques disponibles, mais celles-ci ne décrivent bien souvent que la toxicologie de 'un ou
l'autre des constituants a I'état pur des HE. Peu de travaux toxico-cliniques de valeur ont été effectués avec
des HE dont le profil chimique complexe avait été préalablement déterminé avec précision.

Bien que les HE soient destinées a étre utilisées sous forme diluée dans les produits cosmétiques [22],
certaines, mises non diluées a la disposition du public, peuvent par mésusage étre utilisées telles quelles et
s’avérer toxiques en particulier chez I'enfant. |l est donc impératif d’attirer I'attention sur les effets résultant
d’une utilisation incontrolée. Les effets secondaires sont d’autant plus a prendre en compte qu’il existe un
risque de banalisation de tels usages favorisé par la dénomination « produits naturels ». De plus, ces HE
présentent des parameétres de variabilité majeurs fort nombreux et chacun d’entres eux peut modifier
considérablement leurs profils chimiques et donc accroitre le risque de toxicité.

C’est la raison pour laquelle la notion d’HE a di étre préalablement clairement définie eu égard a leur mode
d’obtention qui conditionne en premier lieu un profil chimique particulier.

Les criteres de qualité définis pour chaque HE sont eux aussi primordiaux et spécifiques a ce type
d’'ingrédients. De cette qualité dépend celle du produit fini et en particulier son innocuité.

Enfin, il est rappelé que la présence d’HE dans un produit cosmétique ne doit pas atteindre des concentrations
seuils qui conféreraient a ce produit la qualification de médicament au sens de la définition du Code de la
Santé Publique (Article L.5111-1).

Ces recommandations constituent un premier document qui sera ultérieurement complété par une opinion
permettant de préciser d'autres concepts liés également a I'évaluation de la sécurité en proposant une
approche d’évaluation toxicologique du risque. Ainsi, cette stratégie permettra d’accroitre la sécurité et de
concourir a une meilleure transparence d'utilisation a la fois pour le consommateur, I'industriel et les autorités
de santé publique.
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ABREVIATIONS

AFNOR : Agence francaise de normalisation

AFSSAPS : Agence frangaise de sécurité sanitaire des produits de santé
AMM : Autorisation de mise sur le marché

CAS : Chemical Abstract Service.

EMEA : European Medicines Agency

CE : Communauté européenne

CTFA : Cosmetic, toiletry and fragrance association

EINECS : European Inventory of Existing Commercial Chemical Substances.
HE : Huile essentielle

HMPC : The Committee on Herbal Medicinal Products

IFRA : International Fragrance Association

INCI : International Nomenclature of Cosmetic Ingredients

ISO : Organisation internationale de normalisation

IUPAC : International Union of Pure and Applied Chemistry

OMS (WHO) : Organisation Mondiale de la Santé (World Health Organization)
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ANNEXE

SUBSTANCE NOM INCI N° CAS N° EINECS
2- benzylidéneheptanal Amyl cinnamal 122-40-7 204-541-5
Alcool benzylique Benzyl alcohol 100-51-6 202-859-9
Alcool cinnamylique Cinammyl alcohol 104-54-1 203-212-3
Citral Citral 5392-40-5 226-394-6
Eugénol Eugenol 97-53-0 202-589-1

7-hydroxycitronellal Hydroxycitronellal 107-75-5 203-518-7
Isoeugénol Isoeugenol 97-54-1 202-590-7
2-pentyl-3-phénylprop-2-éne-1-ol Amylcinnamyl alcohol 101-85-9 202-982-8
Salicylate de benzyle Benzyl salicylate 118-58-1 204-262-9
Cinnamaldéhyde Cinnamal 104-55-2 203-213-9
Coumarine Coumarin 91-64-5 202-086-7
Géraniol Geraniol 106-24-1 203-377-1

g;(:éramﬁgﬁgr—]%n;éthylpentyl)cyclohex_S- ?gﬁ)?:;ijgsjggl3—cyclohexene 31906-04-4 250-863-4
Alcool 4-méthoxybenzylique Anise alcohol 105-13-5 203-273-6
Cinnamate de benzyle Benzyl cinnamate 103-41-3 203-109-3
Farnésol Farnesol 4602-84-0 225-004-1

2-(4-tert-butylbenzyl)propionaldéhyde Butylphenyl methylpropional 80-54-6 201-289-8
Linalol Linalool 78-70-6 201-134-4
Benzoate de benzyle Benzyl benzoate 120-51-4 204-402-9
Citronellol Citronellol 106-22-9 203-375-0
a-hexylcinnamaldéhyde Hexyl cinnamal 101-86-0 202-983-3
(R)-p-mentha-1,8-diéne Limonene 5989-27-5 227-813-5
Oct-2-ynoate de méthyle Methyl 2-octynoate 111-12-6 203-836-6
o methyl-(2,0,6-imethyl-2-cyclohexéne-1-¥)- | apha isomethyl ionone 127-51-5 204-846-3
Evernia prunastri,extraits Evernia prunastri extracts 90028-68-5 289-861-3
Evernia furfuracea, extraits Evernia furfuracea extracts 90028-67-4 289-860-8
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Les huiles essentielles a Dofficine : Dangers pour la femme enceinte et le
nouveau-né

Résumé :

La consommation des huiles essentielles est croissante notamment en officine. La femme
enceinte pense devoir faire face a de nombreuses contre-indications médicamenteuses ce qui la
pousse a se tourner vers d’autres formes de thérapeutiques, notamment les huiles essentielles.
J’ai choisi pour cette étude de rédiger un outil qui puisse assister le pharmacien d’officine dans
son conseil a ses patients. Pour cela j’ai choisi d’analyser les données scientifiques actuelles
concernant la toxicologie de la femme enceinte ainsi que du nouveau-né, pour les huiles
essentielles entrant dans le monopole pharmaceutique et les neuf huiles essentielles les plus
vendues en officine.

J’ai constaté un manque de données sur la toxicologie des huiles essentielles chez la femme
enceinte et le nouveau-né. Ces données sont insuffisantes pour une utilisation thérapeutique dans
des conditions de sécurité satisfaisantes.

L’analyse de ces données scientifiques m’a amené a conclure que les huiles essentielles sont a
contre-indiquer chez la femme enceinte et le nouveau-né.

Le statut juridique des huiles essentielles doit étre redéfini. Pour une utilisation thérapeutique,

elles doivent faire I’objet d’études toxicologiques et d’essais cliniques.

Mots-clés :

Huile essentielle, grossesse, nouveau-né, toxicologie.

Coordonnées :
David COHEN

8 rue Lesdiguiéres
38000 Grenoble
Hoody38@hotmail.fr

101



	Recommandations relatives aux critères de qualité des huiles essentiells.pdf
	I. Contexte réglementaire
	1. Huiles essentielles et produits cosmétiques
	2. Huiles essentielles et pharmacie
	3. Huiles essentielles et alimentation

	II. Critères de qualité
	1. Matières premières végétales
	2. Huiles essentielles

	Conclusion
	Abréviations
	Bibliographie


