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Introduction générale

Introduction générale :

Dans une situation d’urgence comme celle de la pandémie actuelle de Covid19, et en I’absence
de traitement conventionnel, la mise au point de médicaments de synthese efficients ou
d’éventuels vaccins est soumise a la temporalité propre aux protocoles de recherches et de
validation par des essais cliniques. La phytothérapie apparait d’autre part comme la réponse
idéale aux maladies Par son action en douceur et en profondeur, il n’est donc pas surprenant
que les produits végétaux et leurs analogues aient été utilisés comme une premiére ligne de
défense contre la Covid 19.

La phytothérapie connait un engouement extraordinaire a travers le monde, son utilisation est
en augmentation de fagon incroyable, les gens font une confiance aveugle a cette médecine, il
est impossible de ne voir la qu’un phénomene de mode. Bien sdr notre époque est profondément
marquée par la recherche d’une vie plus saine, d’un retour a la nature, aux valeurs essentielles.
Mais le succés de la Phytothérapie s’explique avant tout par le niveau de maitrise technique et
scientifique que 1’on atteint désormais dans ce domaine, Une brillante progression est donc
promise a la Phytothérapie, grace aux techniques modernes de fabrication, d'analyse et avec la
collaboration de toutes sortes de discipline.

La phytothérapie est souvent présentée comme une médecine naturelle. Toutefois, il existe une
certaine ambiguité: le terme « naturel » équivaudrait aux termes « bénéfique » et « inoffensif »
alors que la nature n’est ni bonne ni mauvaise, la mort, la maladie, les venins ou les toxines
étant naturels. Des molécules trés connues (I’atropine, la colchicine, I’opium, la digitaline) sont
extraites de plantes et ne sont pas dénuées de toxicité [1].,une plante peut a la fois étre utile et
toxique c'est une question de dose : "Potion et poison ont la méme racine latine".

Dans notre travail, on s’intéressera a 1’évaluation de la toxiciteé aiglie par voie orale des extraits
obtenus par macération des feuilles des plantes médicinales (Eucalyptus globulus, Thymus
sp,Artimisia herba alba)des plantes considérées comme les plus utilisés dans la lutte contre la
pandémie de covidl9 .

Notre étude sera scindée en deux parties :

Une partie théorique comprenant quatre chapitres, ou le premier donnera un bref apercu sur la
pandémie de la covid 19, le second sera consacré a 1’é¢tude de la phytothérapie, le troisieme
présente la phytothérapie au cour de cette pandémie, tandis que le quatriéme concernera la
toxicite liés a I’utilisation des plantes.

Une partie expérimentale, quant a elle, comprendra :

-Enquéte ethnobotanique a propos des plantes médicinales utilisées dans le traitement
traditionnel de coronavirus a Djelfa et Tipaza.

-Les méthodes utilisées pour la réalisation de ce travail a savoir 1’étude botanique de la plante,
I’analyse microscopique des poudres des feuilles des plantes, 1’extraction et I’évaluation de la
toxicité aigle des différents extraits des plantes , ainsi qu’une présentation des différents
résultats obtenus et leur discussion par rapport aux reférences issus d’une recherche
bibliographique. Elle finira par une conclusion générale résumant les résultats obtenus et
dégageant les principales perspectives.

)




Introduction générale

Objectif principal

-L’objectif principal de ce travail est de contribuer a I’amélioration de la prise en charge de la
pandémie de la covid 19 loin de tous risque liés a I’intoxication liés a cette alternative naturelle,
par I’étude de la toxicité des plantes majoritairement utilisés.

Objectifs secondaires

-Enquéte ethnobotanique a propos des plantes médicinales utilisees dans le traitement
Traditionnelle de la maladie de coronavirus.

-L’analyse microscopique des poudres des drogues.

-L’étude de la composition chimique des plantes.

-I’évaluation de la toxicité chez les rats femelles (étude in vivo).

-L’étude des parametres hématologiques.

-La dissection des animaux et I’appréciation de 1’état des organes.
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CHAPITRE 1:

GENERALITES SUR LE
COVIDI19



Chapitre 01: Généralités sur le covid 19

1.1 Historique:
-En 2003 le SRAS (syndrome respiratoire aigu sévere) a eclaté en Chine faisant plus de 8000 cas et
pres de 800 morts (une mortalité de 1'ordre de 10 %).L’épidémie a pu étre endiguée par des mesures
d’isolement et de quarantaine.

-En 2012, un nouveau virus respiratoire MERS-Cov (Coronavirus du Syndrome Respiratoire du
Moyen-Orient) a fait son apparition en Arabie Saoudite. Ce syndrome Respiratoire du Moyen- Orient
touche le tractus respiratoire et est responsable de fiévre et de toux, pouvant entrainer la mortdans
environ 30% des cas. Le virus est alors détecté dans plusieurs pays du Moyen-Orient. Depuis, 1219
cas ont été diagnostiqués, provoquant 449 morts. L’épidémie est restée géographiquement tréslimitée.

[2]

-En décembre 2019, un nouveau coronavirus était identifié dans la ville de Wuhan, province de Hubei
en Chine, chez des patients qui présentaient des pneumopathies séveres inexpliquees [3]. En février
2020, I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) attribua le nom de COVID-19 pour désigner la
maladie causée par ce virus, initialement appelé nCoV-2019, puis SARS-CoV-2 par le comité
international de taxonomie des virus [4] il s’agit de la troisiéme menace sanitaire mondiale liée a un
coronavirus en moins de vingt ans. [5]

1.2 Définition de la pandémie covid 19 :
La maladie de coronavirus est une maladie infectieuse due a un coronavirus qui a été découvert
récemment. [6]

Les coronavirus sont des virus issus de la famille des coronaviridae, dont la particularité est de
posséder un génome a ARN tres long. Ces germes sont entourés d’une capsule de protéines en forme
de couronne, d’ou leur nom. [7]

Ce type de virus est facilement transmissible d’un individu a un autre par voie aérienne.au contact
des sécrétions ou d’objets souillés.la période d’incubation précédant les symptomes dure entre 3 et
6 jours. [8]

La plupart des personnes infectées par le virus responsable de la covid19 présenteront une maladie
respiratoire d’intensité légere a modérée et se rétabliront sans avoir besoin d’un traitement particulier.
Les personnes agées et celles qui ont d’autres problemes de santé, tels qu’une maladie
cardiovasculaire, un diabéte, une maladie respiratoire chronique ou un cancer, ont plus de risques de
présenter une forme grave. [6]

1.3 Structure de coronavirus SARS Cov 2 :

Le virus est constitué d’une capside de structure hélicoidale qui comprend I’ARN génomique associé
a la protéine N. Elle est entourée d’une enveloppe constituée des protéines E et M, de projections de
la glycoprotéine S (spicule) et d’une hémagglutinine-estérase (Figure ci-dessous). [9]




Chapitre 01: Généralités sur le covid 19

Glycoprotéine S spicule

Protéine E de I'enveloppe
Protéine M de la membrane

HE hémagglutinine-estérase

Nucléoprotéine N

ARN génomique

Figure 1 : Structure de coronavirus SARS Cov 2[9]

1.4 Epidémiologie et transmission :
La pandémie du nouveau coronavirus a fait 3.957.862 morts dans le monde depuis que le bureau de
I'OMS en Chine a fait état de I'apparition de la maladie fin décembre 2019, selon un bilan établi a
partir de sources officielles vendredi.

Plus de 182.551.180 cas d'infection ont été diagnostiqués depuis le début de I'épidémie. La grande
majorité des malades guérissent, mais une part encore mal évaluée conserve des symptdmes pendant
des semaines, voire des mois.[10]

L'OMS estime méme, en prenant en compte la surmortalité directement et indirectement liée au
Covid-19, que le bilan de la pandémie pourrait étre deux a trois fois plus élevé que celui officiellement
recensé.[11]

Les Etats-Unis sont le pays le plus touché tant en nombre de morts que de cas, avec 605.019 déces
pour 33.679.482 cas recenses, selon le comptage de l'université Johns Hopkins.

Aprés les Etats-Unis, les pays les plus touchés sont le Brésil avec 520.095 morts et 18.622.304 cas,
I'Inde avec 400.302 morts (30.458.251 cas), le Mexique avec 233.248 morts (2.525.350 cas), et le
Pérou avec 192.687 morts (2.057.554 cas).

Ce bilan a éte réalisé a partir de donneées collectées par les médias auprés des autorités compeétentes
et des informations de I'Organisation mondiale de la santé (OMS).[10]

En Algérie, Le total des cas confirmés de Coronavirus s'éleve ainsi a 141.007, celui des décés a 3.745
cas, alors que le nombre de patients guéris a atteint les 98.031cas, précise le communique. [12]
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Le SARS-CoV-2 se transmet essentiellement par I’émission de gouttelettes respiratoires. Ces
gouttelettes chargées de particules virales pourraient infecter un sujet susceptible soit par contact
direct avec une muqueuse (transmission directe) soit par contact avec une surface infectée par les
mugqueuses nasales, buccales ou conjonctivales (transmission indirecte). Elles peuvent étre projetées
a plusieurs meétres de distance mais ne persistent pas dans ’air. Bien que le virus puisse survivre au
moins trois heures apres aéro-solisation experimentale, il n’existe a ce jour aucune donnée montrant
la transmission par aérosols du SARS-CoV-2. En revanche, le virus peut survivre plusieurs jours sur
des surfaces inertes.[13]

En dehors des prélévements respiratoires, I’ARN viral a également été détecté dans les selles [14]
n’existe pas aujourd’hui de preuve définitive d’une transmission féco-orale significative. De méme,
malgré ’existence possible d’une virémie, la transmission intra-utérine du virus reste a demontrer a
ce jour, bien que quelques cas suspects aient été rapportés [15]. Enfin I’isolement de I’ARN viral dans
les urines reste a ce jour trés peu décrit. [16]

1.5 Physiopathologie :

Les coronavirus sont des virus a ARN simple brin enveloppés. lls infectent une grande variété
d’especes et sont divisés en quatre genres ; a, B, y et 0 en fonction de leur structure génomique. Les
coronavirus humains tels que 229E et NL63 sont responsables d’affections respiratoires bénignes et
appartiennent au coronavirus a. En revanche, le SARS-CoV, le coronavirus du syndrome respiratoire
du Moyen-Orient (MERS-CoV) et le SARS-CoV-2 responsable du COVID-19 sont classés parmi les
coronavirus 3, dit émergents. Les coronavirus ont quatre protéines structurales ; Spike (S), membrane
(M), enveloppe (E) et nucléocapside (N). Le récepteur permettant 1’entrée du virus dans les cellules
qu’il infecte est une molécule présente a leur surface : I’enzyme ACE2. Néanmoins, 1’entrée du
SARS-CoV-2 dans les cellules cibles se fait également gréace a l'intervention d’une enzyme cellulaire
appelée TMPRSS2 (Type Il transmembranaire serine protéase) [17] qui coopere avec ACE2 pour
favoriser 1’entrée du virus dans la cellule. On peut ainsi imaginer I’ACE2 comme une serrure et
TMPRSS2 comme la clé avec laquelle le virus peut 1’ouvrir pour rentrer. L’ ACE2 est une protéine
largement exprimée dans le cceur, les vaisseaux, les intestins,les poumons (en particulier dans les
pneumocytes de type 2 et les macrophages), les reins, les testicules et le cerveau. Sa présence dans
ces différents organes semble expliquer la variété des tableaux cliniques et des complications liées au
Covid 19 [18], Son role physiologique est de dégrader I’angiotensine II, afin d’en limiter les effets
négatifs (vasoconstriction, inflammation, thrombose) liés a la liaison aux récepteurs AT1. L’entrée
du SARS-CoV2 dans la cellule régule a la baisse les récepteurs ACE2, qui perdent dés lors leur
capacité de dégradation de I’angiotensine II. C’est cette perte d’expression et d’activité de I’ACE2
qui pourrait étre a 1’origine de I’inflammation pulmonaire importante et des phénoménes micro-
thrombotiques observés [19]




Chapitre 01: Généralités sur le covid 19

ACEI —©~> promote
—Q—) inhibit

Renin | ACE1

Angiotensinogen Ang Peptide without

biological activity

—_

Figure 2 : Physiopathologie de covid 19.[20]

1.6 Diagnostic de I’infection covid 19 :
La présentation clinique, les marqueurs biologiques et I’imagerie contribuent au diagnostic du Covid,
la confirmation de cette maladie virale est faite par 1’identification de I’ARN du SARS- CoV-2 dans
des échantillons biologiques. [21]

1.6.1 Présentations cliniques:

La symptomatologie est celle d'une infection respiratoire a type de pneumonie de gravité variable,
Les symptdmes sont de la fiévre (99 %), une asthénie (70 %), une toux seche (59 %), une anorexie
(40 %), des courbatures (35 %), une dyspnée (31 %), une expectoration (27 %) (Série de Wuhan).La
diarrhée serait présente chez 30 % des patients, la fiévre serait inférieure & 38 °C chez 20 % des
patients. La dyspnée peut apparaitre secondairement entre le 5e et le 8e jour. Elle conduit le plus
souvent a I'hospitalisation (médiane 7 jours), mais parfois ne s'accompagne ni de désaturation ni de
tachypnée, La complication majeure est le SDRA se développant dans 20 % des malades dyspnéiques
apres un délai médian de 8 jours d'évolution.

La mortalité est évaluée a 2,3 %, exclusivement chez les formes graves. La mortalité en réanimation
se situerait entre 20 et 40 %.

1.6.2 Examens biologiques:
Les Examens recommandés aux urgences sont : NFS, ionogramme sanguin, fonction rénale, bilan
hépatique, D-Dimeres, LDH, CPK, CRP et hémocultures si fiévre. [22]

1.6.3 Imagerie :
Les cliniciens pourraient utiliser I'imagerie thoracique pour diagnostiquer les personnes qui
présentent des symptomes de la COVID-19, en attendant les résultats d’un test RT-PCR ou lorsque
les résultats d’un test RT-PCR sont négatifs et que la personne présente des symptémes de la COVID-
19, pas d'indication a des fins de dépistage chez des patients sans signes de gravité et sans
comorbidités.[23]
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Les manifestations TDM et leurs caractéristiques les plus souvent retrouvées comprennent: opacités
en verre dépoli (87 %), atteinte bilatérale des Iésions (80 %), distribution périphérique (75 %), atteinte
multilobaire (89 %), topographie postérieure des lésions (80 %) et condensations parenchymateuses
(33 %)(Figure3) .[24,25]

La TDM sans injection en coupes fines est I'examen de référence : images en verre dépoli, bilatérales,
prédominant en périphérie dans les lobes inférieurs avec possible pleurésie et lymphadénopathies ,
syndrome interstitiel(Figure4).

Radiographie de thorax : moins sensible effectuée par défaut et n‘ayant de valeur que si elle montre
des anomalies (Figureb).

L'échographie pulmonaire semble présenter un intérét dans le screening des patients suspects au SAU
: condensation pulmonaire sub-pleural en particulier dans la partie postéro-inférieure des poumons,
des larges lignes B et parfois un épaississement pleural irrégulier (Figure6). [22]

Figure3 : Plages de verre dépoli bilatérales de topographie mixte (périphérique et centrale),
par endroit nodulaire comme a gauche, avec condensation débutante sous-pleurale dans le
segment postérieur du lobe supérieur droit.[24 ,25]
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Figure4 : TDM : images de condensation avec verre dépoli, bilatérales, prédominant en
périphérie dans un contexte de Covid +. [22]

Figure5 : Radiographie de thorax : pneumopathie avéolointerstitielle bilatérale prédominant
aux basse chez un covid + .[22]
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Figure6 : Echographie thoracique : image du rideau avec atténuation des lignes A avec larges
lignes B.[22]

1.6.4 L’examen PCR (RT-gPCR):
En plus des investigations (cliniques, biologiques, et radiologiques) 1’analyse par RT-qPCR vient
toutefois en complément d’autre. Bien que la spécificité de la RT-gPCR pour le diagnostic de la Covid
soit élevée, sa sensibilité dépend largement du type d’échantillon, du moment du prélevement, de la
technique d’échantillonnage et de la qualité du test et de 1’équipe de test. [21]

L’examen PCR est I’un des piliers du diagnostic de I’infection provoquée par SARS-CoV-2. Elle se
fait concretement en analysant la présence du virus au sein d’un écouvillon nasopharyngé préleve
chez un patient suspect. Au laboratoire, nous utilisons le «protocole de Berlin» qui a été développé et
mis a disposition dans le monde entier a la mi-janvier 2020 par le professeur Christian Drosten,
directeur de I’Institut de virologie de I’hopital de la Charité a Berlin. Ce test cible le gene E et RdRp
du SARS-CoV-2. [21]

Le test PCR est fiable mais nécessite que le prelevement soit réalisé correctement, c'est-a-dire qu’il
doit étre fait assez profondément dans le nez. La charge virale (quantité de virus dans un prélevement
donné) varie dans le temps. Les tests PCR peuvent donner des faux négatifs quand la quantité de virus
est trop faible pour étre détectée, par exemple en tout début d'infection ou aprés 8a 10 jours
d'évolution car le virus n'est plus alors présent dans le nez.

D’autres tests virologiques, dits ‘“antigéniques”, sont désormais disponibles. Ils sont €galement
réalisés a partir d'un préléevement dans le nez. Ils recherchent certaines protéines du coronavirus. Ces
tests sont moins sensibles que les tests PCR mais sont plus rapides & mettre en ccuvre.[26]
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Les tests serologiques:

Les tests dits sérologiques sont destinés a identifier les personnes ayant développé une immunite
contre le SARS-CoV-2. Réalisés a partir d’un prélévement sanguin. Ils recherchent des anticorps
témoins d’une infection passée. lls ne sont donc pas adaptés au diagnostic de la Covid-19[26]

1.7 Clinique de Covid 19 :
Les formes cliniques de I’infection vont des formes asymptomatiques aux formes graves justifiant
une prise en charge en réanimation. L’incubation dans la majorité des cas est de quatre a cinq jours,
presque toujours comprise entre deux et onze jours, avec une durée maximale estimée a quatorze
jours2. [27]

1.7.1 Les manifestations classiques :

Allant d’une atteinte respiratoire haute bénigne a une pneumonie sévere. Les symptomes le plus
fréquemment rapportés sont la toux (75 %), plutdt seche, la fievre (50 %) et la dyspnée (30 %). Des
signes digestifs (diarrhées) et des céphalées peuvent les accompagner. La proportion exacte de
chacune de ces manifestations dépend de la sévérité de la forme clinique. La pneumonie présente au
scanner thoracique un aspect particulier en plages de verre dépoli périphériques (crazy paving). Enfin,
un des signes les plus évocateurs est la survenue de troubles du godt (dysgueusie) et de 1’odorat
(anosmie, hyposmie), réversibles la plupart du temps dans les trente jours. Ils pourraient étre en lien
avec une atteinte du rhinencéphale.[28]

1.7.2 Les manifestations digestives :
Les atteintes digestives peuvent étre présentes de maniére isolée, notamment chez le sujet agé ou
le jeune enfant, ou associées a d’autres manifestations. Elles ne sont pas graves en soi, mais difficiles
a repérer. De plus, elles complexifient la démarche diagnostique en augmentant de maniere
importante le nombre de cas suspects.[29]

1.7.3 Les manifestations neurologiques :

Le tropisme neurologique a été montré comme une caractéristique commune des coronavirus
humains. Ces virus peuvent envahir le tronc cérébral a partir des poumons et des voies respiratoires
par I’intermédiaire des voies articulées aux synapses. En ce qui concerne le SRAS- CoV-2, les signes
précoces comme les symptdmes olfactifs (voir ci-dessus) devraient étre davantage envisagés comme
signe d’une atteinte du systéme nerveux central. Des complications neurologiques tardives
potentielles chez les patients traités pour Covid-19 sont observées. [30]

1.7.4 Les manifestations cardiaques :
I1 existe de plus en plus de preuves d’effets directs et indirects du SRAS-CoV-2 sur le cceur, en
particulier chez les patients atteints de maladies cardiaques préexistantes.[31]

Le SRAS-CoV-2 a le potentiel d’infecter les cardiomyocytes, les péricytes et les fibroblastes via la
voie ACE2 conduisant a une lésion myocardique directe, mais cette séquence physiopathologique
reste encore a démontrer. [32]
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1.7.5 Les manifestations dermiques :
Des lésions cutanées violacées des extrémités des membres a type d’engelures ou des érythémes
faciaux ont été signalés, particulierement chez des enfants, adolescents ou jeunes adultes dans des
formes peu graves de la maladie. Des lésions urticariennes ont aussi été rapportées. [33]

1.7.6 Formes graves et complications de covid 19:
Dans les formes de la maladie de prise en charge hospitaliére, les signes genéraux et les signes
respiratoires étaient parfois relativement dissociés. Certains patients hospitalisés en raison de leurs
facteurs de risque ont eu de la fiévre pendant deux semaines, une fiévre souvent de recrudescence
nocturne et bien tolérée cliniqguement, indépendamment de tout besoin d’apports en oxygéne. [34]

Les détresses respiratoires (SDRA) représentent certes la majorité des complications, mais celles-ci
sont multiples. Les plus fréquentes sont constituées par les arythmies, les cardiomyopathies, des
tableaux de sepsis indépendamment de toute infection bactérienne.

La maladie thromboembolique est aussi une complication particulierement fréquente, Des
thromboses veineuses profondes, et surtout des embolies pulmonaires ont été rapportées. En
réanimation, les embolies pulmonaires se sont révélées plus fréquentes dans les SDRA de la Covid-
19 que dans les SDRA d’autres étiologies.[35]

1.8 Traitement et prévention :

1.8.1 Traitement :
Il existe peu d’armes efficaces contre le coronavirus. Jusqu’a présent, seuls les vaccins ont fait leurs
preuves pour contrer le SARS-CoV-2, le virus responsable du Covid-19. Une injection a faire en
amont afin de pouvoir se défendre contre le virus au moment ou 1’organisme le rencontre. A co6té de
la recherche vaccinale, certains laboratoires se sont lancés sur la piste des médicaments antiviraux,
des traitements a prendre aprés les premiers symptdmes. [36]

1.8.1.1 Traitement anti virale :

Généralement, les antiviraux sont plus efficaces s’ils sont administrés peu de temps apres 1’infection
d’une personne, soit dés 1’apparition des symptomes. Cela leur permet de ralentir la réplication du
virus alors qu’il est encore a de faibles niveaux. Mais dans le cas de ’actuelle pandémie, leur efficacité
dans la population deviendra incertaine s’il devait s’avérer qu’un nombre indéterminé de gens
contagieux n’ont pas de symptémes. [37]

Parmi les antiviraux soumis des études d’évaluation de leurs activités contre le coronavirus on trouve

> Le remdesivir :

Une étude parue le 10 avril dan" The New England Journal of Médicine'" rapporte une amélioration
clinique chez les deux tiers des 53 patients hospitalisés qui ont recu du remdesivir. [37]

le remdesivir (déja utilisé dans le traitement contre le VIH) et initialement développé contre Ebola,
avait obtenu ce 3 juillet une autorisation de "mise sur le marché conditionnelle” au sein de I'Union



https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa2007016
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Européenne. De méme que I'Agence américaine du médicament (FDA) qui avait autorisé -des le ler
mai- et "en urgence" le remdesivir dans le cadre de la lutte contre le coronavirus Sars-Cov-2 sur son
territoire.

> Le favipiravir (antiviral Avigan) :

Cet antiviral utilisé notamment avec succes pour lutter contre Ebola, a fait I'objet d'essais cliniques
sur 200 patients chinois dans les hdpitaux de Wuhan et de Shenzen. , il permettrait de réduire la durée
de la maladie a 4 jours (contre 11 en genéral) et de réduire les symptdmes de pneumonie. Mais
I’Avigan est pour I'heure interdit en Europe et aux Etats-Unis, en raison d'effets secondaires
importants, comme des déformations feetales chez la femme enceinte.[38]

La raison pour laquelle il existe peu d'antiviraux efficaces a large spectre est que les virus sont
beaucoup plus diversifiés que les bactéries, y compris dans la fagon dont ils stockent leurs
informations génétiques (certains sous forme d'ADN et d'autres sous forme d'ARN). Contrairement
aux bactéries, les virus ont moins de leurs propres éléments constitutifs protéiques qui peuvent étre
ciblés avec des médicaments.[39]

> L’hydroxychloroquine :

un traitement employé contre le paludisme, le lupus érythémateux et 1’arthrite rhumatoide, a fait
I’objet d’études en tant que traitement possible contre la Covid-19. Les données actuelles montrent
que ce médicament ne réduit pas le nombre de déces chez les patients hospitalisés atteints de la
COVID-19, ni n’aide les personnes atteintes d’une forme modérée de la maladie. L’utilisation de
I’hydroxychloroquine et de la chloroquine est acceptée comme généralement sans danger pour les
patients atteints de paludisme et de maladies auto-immunes, mais son utilisation lorsqu’elle n’est pas
indiquée et sans surveillance médicale peut causer des effets secondaires graves et doit étre évitée.[40]

1.8.1.2 Traitement symptomatique:

> La dexaméthasone:

est un corticostéroide utilisé pour ses effets anti-inflammatoires et immunosuppresseurs. Pour certains
patients atteints de la COVID-19 placés sous respirateur, Elle n’a permis aucune amélioration pour
des patients présentant des symptémes modérés.[40]

> Les antalgiques:

Pendant I’épidémie de Covid-19, si le recours aux médicaments s’avere nécessaire pour faire baisser
la fievre, il est recommandé d’utiliser en premicre intention le paracétamol, Ce medicament est un
antalgique, et un antipyrétique. [41]

En cas de douleur intense ou résistante au paracétamol, et en I’absence de symptomes respiratoires,
il n’y a pas de contre-indication en lien avec le COVID-19 aux antalgiques opioides. [42]



https://www.topsante.com/medecine/maladies-infectieuses/zoonoses/remdesivir-coronavirus-etats-unis-autorisent-antiviral-636651
https://www.pharmacol-fr.org/covid19-foire-aux-questions/1099-j-ai-de-la-fievre-quel-medicament-dois-je-prendre
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Les anti-inflammatoires non stéroidiens sont déconseillés car ils pourraient réduire la réaction de
I’organisme contre les infections, et potentiellement avoir un effet aggravant dans certaines situations.
IIs sont donc déconseillés en cas de fiévre pendant I’épidémie de COVID-19[41]

> L’oxygénothérapie:

La prise en charge des cas graves a évolué avec un recours plus important a I'oxygénothérapie a haut
débit (I'air est envoyé dans les poumons via une canule nasale). Lorsque cela ne suffit pas, une
ventilation mécanique non invasive (VNI)est mise en place au moyen d’un masque insufflant de I’air
enrichi en oxygene sous pression. Une ventilation mécanique invasive (V1) peut aussi étre nécessaire
. les patients sont alors sédatés et placés sous respirateur artificiel (intubation de la trachée au moyen
d’une sonde).[43]

1.8.1.3 Traitement immunologique :

> Les anticorps monoclonaux :

Initialement réservé aux patients adultes a risque d'évolution vers une forme grave de la Covid-
19 "en raison d'une immunodépression liée a une pathologie ou des traitements, d'un age avance ou
de la présence de comorbidités”, l'acces a ces bithérapies a été élargi a d'autres catégories de patients
tels présentant une pathologie chronique ou ayant une infection par le VIH non contrdlée ou au stade
sida.

Les médicaments concernés par ces autorisations temporaires d'utilisation sont :
-la bithérapie casirivimab/imdevimab du laboratoire Roch ;
-la bithérapie bamlanivimab/etesevimab du laboratoire Lilly France.

Ces anticorps monoclonaux sont congus pour cibler spécifiquement la protéine S située a la surface
du SARS-CoV-2, neutralisant ainsi la capacité du virus a se fixer et a pénétrer dans les cellules
humaines. lls doivent étre administrés de facon précoce dans un délai maximal de 5 jours apres le
début des symptdmes. Leur administration se fait par voie intraveineuse a I'hdpital (une perfusion
unique).[43]

1.8.2 La prévention :

-La vaccination :

Les vaccins sauvent des millions de vies chaque année. Leur mode d’action consiste a entrainer et a
preparer le systeme immunitaire (défenses naturelles de 1’organisme) a reconnaitre et & combattre les
virus et les bactéries qu’ils ciblent. Ainsi, si I’organisme se trouve par la suite exposé a ces mémes
agents pathogenes, il est immédiatement prét a les détruire, ce qui permet de prévenir la maladie. [44]
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»  Vaccin Sputnik v :

Sputnik V est le premier vaccin enregistré au monde basé sur la plateforme de vecteurs d’adénovirus
humains bien étudiée. Sputnik V est déja enregistré dans plus d’une 65 de pays du monde. L un des
trois vaccins au monde avec une efficacité de plus de 90 %,

le 21 décembre 2020, le Directeur général du Fonds russe d'investissements directs, Kirill Dmitriev
a déclaré que le vaccin russe s'est révélé efficace contre la nouvelle souche du coronavirus, apparue
en Europe[45]

> Vaccin Moderna :

Le 30 avril, ’OMS a inscrit le vaccin Moderna sur la liste des vaccins destinés a une utilisation
d’urgence. Le protocole de I’OMS d’autorisation d’utilisation d’urgence (EUL) permet d’évaluer la
qualité, I’innocuité et I’efficacité des vaccins contre la Covid 19.[46]

aprés avoir avancé en urgence la réunion pour la prise de décision I' Agence européenne du
médicament a validé le vaccin Moderna le 6 janvier.

la société de biotechnologie américaine a annoncé que son vaccin était efficace a 94,5%, elle compte
en fabriquer 20 millions de doses d'ici a la fin de I'année.[47]

> Vaccin Pfizer et BioNtech :

Le vaccin COMIRNATY® (également connu sous le nom de BNT162b2) créé par les laboratoires
Pfizer et BioNtech est autorisé par les autorités américaines depuis vendredi 11 décembre 2020.[48],il
a une efficacité de 95 % contre I’infection symptomatique par le SARS-CoV-2.[49]

Le vaccin Pfizer BioNTech est approuvé en Grande-Bretagne, au Canada, en Arabie Saoudite, USA,
Mexique, Singapour. La Commission européenne a accordé une autorisation conditionnellede mise
sur le marché (AMMc) ce lundi 21 décembre 2020, suivant la recommandation de I'Agence
européenne des médicaments (AEM).[47]
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2.1 Définitions :

2.1.1 Médecine traditionnelle:
L’Organisation Mondiale de la Sant¢ (OMS) définie la médecine traditionnelle comme pratiques,
méthodes, savoirs et croyances en mati¢re de santé qui impliquent 1’usage a des fins médicales de
plantes, de parties d’animaux et de minéraux, de thérapies spirituelles, de techniques et d’exercices
manuels séparément ou en association pour soigner, diagnostiquer et prévenir les maladies ou
preserver la santé. [50]

En réalité, la médecine traditionnelle est un concept qui déborde largement le champ de la santé pour
se placer au plus vaste niveau socioculturel, religieux, politique et économique. [51]

Dans les pays développés ou la médecine traditionnelle n’a pas été incorporée au systéme de santé
national, la médecine traditionnelle est souvent appelée médecine « complémentaire »,

« Alternative» ou « non conventionnelle. [52]

Actuellement, selon les estimations de I’OMS, plus de 80 % de la population mondiale, surtout dans
les pays sous-développés, ont recours aux traitements traditionnels pour satisfaire leurs besoins en
matiere de santé et de soins primaires (Tableau 1). [53]

Tableau 1: Importance De L'utilisation de la Médecine traditionnelle et complémentaire dans
le monde. [54]

Pays Importance de I’utilisation de la médecine traditionnelle

Afrique Utilisée par 80 % de la population locale pour les soins primaires.

Australie Utilisée par 49 % des adultes.

Chine Complétement intégrée dans les systéemes de santé. 95 % des
hdpitaux ont des unités de médecine traditionnelle.

Inde Largement utilisée. 2860 hdpitaux ont des unités de médecine

traditionnelle

Japon 72 % des médecins reconnaissent la médecine traditionnelle

Completement intégrée dans les systéemes de santé. 30 % de la
Viétnam population se soignent par la médecine traditionnelle.

Pays occidentaux La médecine traditionnelle n’est pas intégrée dans les systémes de
soin moderne.

* France : 75 % de la population ont recours a la médecine
traditionnelle.

* Etats-Unis : de 29 a 42 % de la population utilisent la meédecine
complémentaire.

2.1.2 Phytotheérapie:

Le terme « Phytothérapie », provient du grec « phyton » qui signifie « plante » et «therapein» qui
signifie « soigner ». [55]
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La phytothérapie est I'art de guérir les maladies par les plantes médicinales (PM). Elle est dite «
médecine douce », terme impropre pouvant piéger le consommateur: « douce »s'apparente a « sans
danger ». Ce n'est pas le cas car la phytothérapie peut étre dangereuse selon les plantes et les doses
administrées. On parle plutdt de « médecine traditionnelle (MT)». [56]

On peut la distinguer en trois (3) types de pratiques :[57]

-Une pratique traditionnelle, parfois trés ancienne basée sur I'utilisation des plantes selon les vertus
découvertes empiriquement.

-Une pratique baseée sur les avancées et les preuves scientifiques, qui recherchent des principes actifs
extraits des plantes.

-Une pratique de prophylaxie, déja utilisée dans I'antiquité. Nous sommes tous phytothérapeutes sans
le savoir : c'est notamment le cas dans la cuisine, avec l'usage d’Ail, du Thym, du Gingembre ou
simplement du Thé vert ... Une alimentation équilibrée et contenant certains éléments actifs étantune
phytothérapie prophylactique.

2.1.3 Plante médicinale:

Il s'agit d'une plante qui est utilisée pour prévenir, soigner ou soulager divers maux. Les plantes
médicinales sont des drogues végétales dont au moins une partie posséde des propriétés
médicamenteuses. [58]

Environ 35 000 especes de plantes sont employées par le monde a des fins médicinales, ce qui
constitue le plus large éventail de biodiversité utilisé par les étres humains. Les plantes médicinales
continuent de répondre a un besoin important malgré I'influence croissante du systeme sanitaire
moderne. [59]

2.2 Médecine traditionnelle en Algerie :

L’ Algérie, pays connu par ces ressources naturelles, dispose d’une flore riche et variée. On compte
environ 3000 especes de plantes dont 15% endémiques et appartenant a plusieurs familles botaniques
[60]

Les premiers écrits sur les plantes médicinales ont été fait aux 1Xéme siécles par Isha-Ben-Amran et
Abdallah-Ben- Lounés, mais la plus grande production de livres a été réalisée au XVIléme et au
XVIlléme siecle Méme pendant le colonialisme frangais de 1830 a1962.les botanistes ont réussi a
cataloguer un grand nombre d’espéces médicinales. En1942, Fourment et Roque ont publiés un livre
de 200 especes végétales d’intérét médicinales, la plupart d’entre elles sont du Nord d’Algérie et
seulement 6 especes sont localisées au Sahara [61] 1’Algérie comprenait plus de 600 espéces de
plantes médicinales et aromatique. [62]

En effet, I’ Algérie constitue aujourd’hui un importateur net de plantes aromatique et médicinales, elle
importe presque la totalité de ses besoins en plantes aromatique, médicinales et huiles essentielles.
Aussi, la matiére brute de ces plantes est vendue a des prix dérisoires, par contre que le produit fini
est importé a des prix exorbitants. C’est pour cela que 1’ Algérie devrait rendre le marché des plantes
médicinales une filiere a part entiére profit de son riche potentiel, a I’instar
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des autres pays du Maghreb [63]. L’Algérie couver une surface de 2, 381,741Km2 est c’est le
deuxiéme plus grand pays d’Afrique aprés le soudan. Deux chaines montagneuses importantes,
1I’Atlas Tellien au Nord et I’Atlas Saharien au Sud, séparent le pays en trois types de milieu qui se
distinguent par leur relief et leur morphologie, donnant lieu a une importante diversité biologique.

Quand a la grande diversité des plantes médicinales en Algeérie et leur usage, une synthese regroupant
toutes ces informations a 1’échelle nationale devrait étre rapidement entreprise. De tout temps, les
plantes médicinales ont eu une grande influence et occupé une place importante dans la vie
quotidienne en Algérie, on peut observer cette influence méme sur les timbres postaux. [64].
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Figure7 : Timbres postales montrant I’influence des plantes medicnales sur la vie
quotidienne. [64]

2.3 Parties des plantes médicinales utilisées :

Les différentes parties de la méme plante médicinale peuvent présenter des constituants chimiques
tres différents et qui n’ont pas la méme action thérapeutique. Généralement, en médecine
traditionnelle, la partie qui contient le plus de principes actifs est la plus employée.

Les différentes parties de plantes qui peuvent étre employées chez la plupart des populations sont
ceux qui ont été décrites par Gurib-Fakim :

-Racine:

Les racines peuvent étre fibreuses, solide ou charnues
-Rhizome:

Le rhizome est une tige ligneuse ou allongée charnue qui pousse généralement horizontalement en
dessous du sol, formant des feuilles au-dessus du sol et des racines dans le sol.
-Bulbe :

Un bulbe est une pousse souterraine verticale disposant de feuilles modifiées utilisées comme organe
de stockage de nourriture par une plante a dormance. Les bulbes les plus populaires en médecine
traditionnelle sont I'oignon et Iail.
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-Tubercule:

Un tubercule est une structure charnue gonflée, généralement souterraine, qui assure la survie des
plantes pendant la saison d'hiver ou en période de sécheresse.

Ces organes peuvent étre formes sur les racines ou se développent sur les parties aériennes de la
plante. La pomme de terre africaine (Hypoxis sp. De la famille Hypoxidaceae) est un exemple bien
connu.

-Ecorce:

L'écorce est la couche protectrice externe d'un tronc d'arbre, elle est souvent riche en toxines (phénols)
et principes amers (tanins) ce qui la rend plus protectrice. Exemple : (Cinchona sp.,Rubiaceae) et
(Cinnamomum camphora e tC. camphora, les deux de la famille Lauraceae).

-Bois:

Le bois est la tige épaisse ou le bois lui-méme. Exemple : Santalum album de la famille
Santalaceae.

-Feuilles :

Les feuilles peuvent étre utilisées seules ou mélangeées avec leur pétiole. Exemple :
Ginkgo biloba de la famille Ginkgoaceae
- Gommes :

Les gommes sont des composés solides constituent d’un mélange de polysaccharides. Ils sont
solubles dans I'eau et partiellement digérés par les étres humains.

Exemple (Acacia Senegal; Terminalia bentzoe).

-Huiles essentielles :

Exemple (Mentha x piperita; Cananga odorata).
-Les parties aériennes:

Toutes les parties de la plante qui se trouvent au dessus du sol. Ellessont récoltées, tres souvent, lors
de la floraison. Exemple : Hypericum perforatum de la famille Hypericaceae.
-Fleurs :

Les fleurs sont tres utilisées dans la médecine traditionnelle.
-Fruits :

Exemple (Punica granatum ; Citrus sp).
-Graines :

Exemple (Ricinus communis; Foeniculum vulgare).[65]

2.4 Avantages de la phytothérapie :

Aujourd’hui, les traitements a base de plantes reviennent au premier plan car 1’efficacité des
médicaments tels que les antibiotiques (considérés comme la solution quasi universelle aux infections
graves) décroit, les bactéries et les virus se sont peu a peu adaptés aux médicaments et leur résistent
de plus en plus. La phytothérapie qui repose sur des remedes naturels est bien acceptée par
I’organisme et, souvent associee aux traitements classiques.
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Elle connait de nos jours un renouveau exceptionnel en occident, spécialement dans le traitement des
maladies chroniques comme 1’asthme ou 1’arthrite. [66]

Malgré les énormes progres réalisés par la médecine moderne, la phytothérapie offre de multiples
avantages. N'oublions pas que de tout temps, a I'exception de ces cent dernieres années, les hommes
n'ont eu que les plantes pour se soigner, qu'il s'agisse de maladies bénignes (toux...) ou plus sérieuses,
telles que la tuberculose ou la malaria. [67]

Encore, Les plantes médicinales sont en mesure de soigner des maladies simples comme le rhume,

ou d'en prévenir de plus importantes comme I'ulcére, la migraine, 1’infarctus, certaines allergies ou
affections. [68]

Par ailleurs, la phytothérapie est moins chere que la médecine orthodoxe. Le colt de cette derniére
est augmenté par la technologie de santé moderne, qui dans beaucoup de cas est inappropriée,
inapplicable aux besoins immédiats des habitants des pays en voie de développement.

D’autre part, elle est plus accessible a la majorité de la population du Tiers Monde ; ainsi qu’elle
jouisse d'une large susceptibilité parmi ses habitants des pays en voie de développement, ce qui n'est
pas le cas de la médecine moderne .[69]

Les huiles essentielles ont a toutes époques, occupées une place importante dans la vie quotidienne
des hommes qui les utilises autant pour se parfumer, aromate la nourriture ou mémes soigner
.Beaucoup de travaux ont était réalisées dans ce sens, du fait de I’importance incontestable des huiles
essentiels dans divers secteurs économiques, comme par exemple I’industrie de la parfumerie et de
la cosmétique, I’industrie alimentaire, 1’industrie pharmaceutique et plus particulierement ; la branche
de I’aromathérapie qui utilise leur propriétés bactéricides et fongicides. [70]

L’adjonction d’un traitement phytothérapique renforce alors 1’efficacité du remede chimique, ou
diminue ses effets secondaires. Souvent, il est également possible d’adapter les posologies de ce
remede chimique une fois associé au traitement a base des plantes. De méme, la phytothérapie permet
de remplacer les molécules de synthése lorsque celles-ci ne sont plus tolérées ou acceptées par le
patient. Citons par exemple le cas des anti-inflammatoires, des antidépresseurs, ou encore des
anxiolytiques [71], on estime que 10 a 20% des hospitalisations sont dues aux effets secondaires des
médicaments chimiques. [67]

La phytothérapie offre des possibilités tres complétes que bien souvent la chimiothérapie
conventionnelle ne peut pas égaler, puisque 1’on peut aussi bien rétablir les grands équilibres
physiologiques (neuroendocriniens, immunitaires) qu’agir sur les fonctions et donc intervenir
appareil par appareil (locomoteur, cardio-vasculaire, etc.). Il est également possible d’avoir une action
thérapeutique spécifique sur chacun des organes du corps, de fagon précise et ciblée pour chaque
plante utilisée. [71]

2.5 Risques liés a la phytothérapie :
La consommation de la plante a I’état brute, induit la consommation en plus des principes actifs,
d'autres produits et ne permettant pas ainsi de connaitre la dose exacte du principe actif ingéré,
entrainant un risque de sous-dosage ou de surdosage. [72]

Depuis quelques temps beaucoup de conseils, de recettes de grandes meres, remédes anciens a base
de plantes..., font ’objet de beaucoup de publications connaissant un grand succes aupres du
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public. Appelée aussi médecine douce, ce qui peux s’apparenter a une médecine sans danger, ceci
n’est pas le cas. Pour des connaisseurs et ceux qui peuvent séparer le bon du mauvais, ces conseils
peuvent étre tres précieux. En revanche, se soigner soi-méme en se basant uniquement sur ces
publications peut devenir une vraie source d’inconvénients non négligeables parfois méme mortels.

[73]

La phytothérapie peut s’avérer dangereuse, voire mortelle selon les plantes et les doses administrées
car Le principe actif n’est pas toujours connu, les plantes peuvent comporter plusieurs molécules qui
peuvent interagir entre elles et avec d’autres substances. Parfois la composition chimique dans une
méme plante peut différer d’un organe a un autre et parfois d’une saison a une autre [74] ; Maisaussi
avec la ressemblance des espéces, les erreurs botaniques ou des erreurs sur la partie de la plante a
utiliser peuvent avoir lieu.

Les quantités administrées ne sont pas toujours contrdlées (risques = inefficacité, toxicité) et la
reproductibilité des administrations n’est pas assurée (lieu du recueil, moment de la récolte,
stockage...).

Les extraits sont souvent impurs et peuvent contenir d’autres principes éventuellement toxiques ou
bénéfiques : la composition étant variée, la consommation d’une plante peut induire la consommation
d’autres substances et d’autres composés autres que le principe actif sans connaitre la dose ingérée,
entrainant ainsi des surdosages ou des sous dosages.

Les interactions sont difficilement évaluables : des interactions d’ordre pharmacodynamiques
(augmentation ou diminution de I’effet) ou pharmacocinétique (modification de 1’absorption, de la
distribution, du métabolisme ou de I’élimination) avec d’autres médicaments ou avec d’autres
composés peuvent avoir lieu.

La pharmacologie préclinique et clinique sont souvent pauvres (essais contr6lés difficiles a réaliser),
les plantes étant de nature et de structure complexe rendant ainsi leur étude complexe malgré les
progres actuels de la science, le mystére des plantes et de tous leurs constituants restenon élucidé.

Le controle par un professionnel de santé n’est pas toujours garanti, une absence d’un systéme de
phytovigilance ou de surveillance des effets indésirables et des interactions, 1’absence du controle du
conditionnement ou des conditions de stockage car un conditionnement inapproprié ou une
contamination par un microorganisme lors du stockage peut altérer le produit végétal et provoquer
la perte de ses qualités.

Certaines plantes sont inoffensives, mais d’autre, comme de nombreuses especes (digitale, belladone,
colchique, etc.), sont toxiques et ne sont utilisées que sous des formes bien contrélées, exclusivement
commercialisées en pharmacie. L’emploi inconsidéré de plantes cueillies dans la nature peut aboutir
a des intoxications graves et mortelles.

La phytothérapie constitue donc une thérapeutique a "variables multiples" , pouvant engendrer des
effets indésirables et des intoxications, la présence d’interaction avec les médicaments chimiques ou
méme des contre-indications dangereuses parfois mortelles, mais aussi la complexité de la
composition chimique de la plante, le type d’extrait utilisé qui sera constitué d’une catégorie de
composants et dépourvu d’autres selon le solvant ou le produit d’extraction utilise, la voie
d’administration...etc., d’ou la nécessité¢ de définir et maitriser rigoureusement la composition des
produits et de contréler avec soin leur fabrication mais aussi leur dispensation.[75]
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3.1 Médecine Traditionnelle et Covid 19 :

Avec la propagation rapide de I’infection & Coronavirus dans le monde entier, En effet, le processus
qui conduit a la validation d’un médicament de synthése est trés long et, s’il peut s’avérerpertinent en
temps normal , la prévention reste 1’'une des meilleures mesures a prendre. Le recours aux remedes
naturels peut également constituer une solution alternative pour renforcer I’immunité, lutter et
prévenir cette maladie.

L’Organisation mondiale de la Santé (OMS) accueille favorablement les innovations a travers dans
le monde, y compris le recyclage des médicaments, des produits issus de la pharmacopée
traditionnelle et la mise au point de nouvelles thérapies dans le cadre de la recherche de traitements
potentiels de la maladie a coronavirus 2019.

L’OMS reconnait que la médecine traditionnelle, complémentaire et alternative recele de nombreux
bienfaits. L’ Afrique a d’ailleurs une longue histoire de médecine traditionnelle et de tradipraticiens
de santé qui jouent un rdle important dans les soins aux populations. Des plantes médicinales telles
que I’Artemisia annua sont considérées comme des traitements possibles de la Covid 19, mais des
essais devraient étre réalisés pour évaluer leur efficacité et déterminer leurs effets indésirables. Les
Africains méritent d’utiliser des médicaments testés selon les normes qui s’appliquent aux
médicaments fabriqués pour les populations du reste du monde. Méme lorsque des traitements sont
issus de la pratique traditionnelle et de la nature, il est primordial d’établir leur efficacité et leur
innocuité grace a des essais cliniques rigoureux.

L’OMS se réjouit de chaque occasion de collaborer avec les pays et les chercheurs pour développer
de nouveaux traitements, et encourage une telle collaboration pour la mise au point de thérapies
efficaces et sans risque pouvant étre utilisées en Afrique et ailleurs dans le monde. [76]

3.2 Médecine Traditionnelle Chinoise (MTC) :

Depuis le début de la propagation du COVID-19 en Chine, la MTC est trés présente dans le traitement
des malades atteints par cette maladie, son approche holistique s’est révélée positive dans le
renforcement de 1’énergie vitale (le systtme de défense) de 1’organisme, le soulagement des
complications, 1’évolution des cas modérés aux cas séveres, ainsi que le rétablissement des patients.

La MTC a été impliquée dans le traitement de, 92,5% du cas confirmés, selon les données officielles.

Par rapport a ceux qui ne sont traités que par la MTC ou la médecine occidentale, une équipe d'experts
a confirmé que le traitement intégré de la MTC et de la médecine occidentale pouvait atténuer plus
rapidement les symptémes tels que la fiévre, la toux et la fatigue, ainsi que réduire efficacement les
risques de transformation de symptdmes légers et réguliers en cas graves ou critiques, afin d'améliorer
le taux de récupération et de réduire le taux de mortalité .[77]

Une revue de Cochrane a constaté que les herbes chinoises combinées avec la médecine orientale ont
considérablement amélioré les symptémes du SARS, y compris la diminution de la fiévre, la toux et
les difficultés respiratoires, améliorant I'absorption des infiltrats pulmonaires et la qualité de vie. [78]
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3.2.1 Formules utilisées selon les stades de la pathologie :

3.2.1.1 La prévention :
Yupingfeng San est une ancienne plante médicinale de la MTC, elle contient trois herbes :
Astragalus, Fangfeng et Atractylodes.

L'astragale améloire le systeme pulmonaire et réduire le flegme, le Fangfeng élimine I'hnumidité et
soulage la douleur et les atractylodes tonifie la rate ,draine I’humidité .

Des études antérieures ont montré que Yupingfeng San pouvait réguler la fonction immunitaire de
I'organisme. [78]

3.2.1.2 Traitement des infections modereés :
Deux types de prescriptions, appelés Sangju yin et Yingiaosan, sont couramment utilisés dans les
traitements cliniques. La fonction principale de ces deux prescriptions est d'évacuer la chaleur
pulmonaire, d'expulser les mucosités, de soulager la toux, réguler les poumons du patient et rétablir
une fonction pulmonaire normale. Sur le plan clinique, Yingiaosan est utilisé pour les patients qui
avaient une forte fievre et Sangju yin pour les patients qui avaient une forte toux.

Certaines études ont montré que Yingiaosan pourrait avoir des fonctions antibactériennes et
antivirales, et peut étre utilisé pour renforcer la fonction immunitaire des voies respiratoires
supérieures. Ces deux prescriptions peuvent étre utilisées pour traiter les patients atteints d'une
infection Iégére par COVID-19 .[78]

3.2.1.3 Traitement des infections graves :
Selon la MTC, si les traitements précoces ne sont pas efficaces, le tang de Maxinshigan est
principalement utilisé pour faire disparaitre la chaleur pulmonaire et réduire les mucosités alors que
le Baihegujintang peut revigorer les poumons. Les deux prescriptions sont mélangées lorsque
I'infection est grave. [78]
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Tableau 2:Formules utilisées pour le traitement du covid 19.[78]

Nom de la Composition QObtention
formule
Prévention Yupingfeng Astragalus 20g, Fangfeng
15g et Atractylodes 15g.
San
Sangju yin Feuille de mdrier 15g, Chrysantheme Ces herbes
10g, Forsythia 10g, Amande 9g, médicinales doivent
o étre mélangées et
I\/Ier?the 69, Campanule ch!no_lse 69, Mol avee 106
Racine de roseau 159 et Réglisse 3g ml d'eau pure pour
Les infections modérées | ~Vjngiaosan | Forsythia 159, Campanule chinoise D 19 Uz
69, Chévrefeuille 159, Menthe 6g, apres I'_ebulll_tlon pour
Feuilles de bambou 6g, Réglisse 3g, | °Ptenirenviron 600
Nepeta 6g, ml de tisane qui peut
étre subdivisée en
Light tempeh 5g et Bardane 6g. trois doses et pris par
S voie orale 200ml une
Maxinshigan Ephédra 15 g ,ail 1 0 g, réglisse 9 g fois, trois fois par
Tang jour.
Baihegujin Shudihuang 15g, Dihuang 15g,
Les infections graves Tang Angelica 15g, Pivoine blanche 6g,
Xuanshen 10g, campanu le chinoise
6g,0phiopogon 69 de lys 6g, Beimu
69 etRéglisse 3g

Autres phytomedicaments :

Xuebijing (MW E83#K)

Figure8 : Phytomédicament chinois « xuebing » [79]

La Xuebing est une préparation développée et commercialisée lors de I'épidémie de syndrome
respiratoire aigu sévere (SRAS) en 2003 et sa fonction principale est de détoxifier et d'éliminer la
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stase sanguine. Elle est généralement utilisée pour traiter la septicémie. Elle est efficace pour faire
disparaitre le syndrome de réponse inflammatoire systémique induit par l'infection dans le traitement
des patients séveres et gravement malades, ainsi que pour réparer la fonction organique altérée.

L'injection de XueBiJing (XBJ) était composée d'extraits de cinq plantes médicinales chinoises :
» Carthami Flos (Carthamustinctorius)
» Paeoniae Radix Rubra
+ Chuanxiong Rhizoma
+ Salvia emiltiorrhizae
» Angelicae Sinensis Radix

Des études pharmacologiques modernes indiquent que le XBJ pourrait protéger I'endothélium,
améliorer la microcirculation, atténuer la coagulation et l'inflammation et réguler la réponse
immunitaire.[80]

Shuanghuanglian :

Figure9 : Sirop chinois a base des plantes médicinales « Shuanghuanglian ». [81]

Shuanghuanglian est un sirop utilisé pour ses propriétés antivirales et antibactériennes, et pour
renforcer le systeme immunitaire, a base de chévrefeuille, de scutellaire chinoise et de forsythia a eu
une grande popularité auprés de la population chinoise, et a été considérée comme la panacée contre
le Covid-19. Un déchainement collectif a provoqué une rupture de stock de ce reméde naturel, et a
poussé les autorités chinoises a forcer les scientifiques et les médias a publier I’information selon
laquelle ce reméde ne pouvait ni guérir ni prévenir la covid-19. [82]

3.3 Medecine traditionnelle africaine (MTA) :

En Afrique, des chercheurs, des médecins, des tradipraticiens et méme des religieux s’activent avec
un enthousiasme particulier, chacun en ce qui le concerne de trouver des solutions préventives et
curatives ou du moins des palliatifs a cette maladie. En Afrique, ou la médecine traditionnelle reste
prisée et respectée, la pandémie a fait fleurir les promesses de guérison les plus diverses.

L’ Afrique essaie de tracer sa propre voie. Depuis I’annonce d’un traitement a base du Covid-
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Organics par le Président de la République de Madagascar. Un tour d’horizon de quelques offres de
phytothérapies présentées au Burkina-Faso, au Bénin, a Madagascar, au Gabon et au Cameroun,
sera effectué.

Tableau 3: Phytomédicaments utilisés en Afrique pour la lutte contre le Covid 19.

Le pays Phytomédicament Définition
Apivirine I’ Apivirine est un antiviral et antirétroviral sous forme de
o gélule, sous blister /Plaquette, qui baisse la charge virale
Benin et permet ainsi la restauration du systeme

immunitaire2.[83]

Le covid-organics est un remede traditionnel amélioré
(RTA) présenté sous forme d’une tisane et COMpPOsé

d’ Artemisia annua et de plantes médicinales malgaches
serait un traitement « préventif et curatif » contre la

maladie. [84]
Madagascar Le Covid organic En effet, « La tisane n’a montré aucune preuve qu’elle
possede de réelles propriétés curatives contre la Covid-19
», a déclaré jeudi 23 juillet 2020. [85]

Apreés I’ Apivirine au Bénin, en passant par le CVO de
Madagascar, la Fagaricine est un produit gabonais a base
de plantes médicinales gabonaises depuis plus de 20 ans.

[86]
Fagaricine est une molécule qui renferme plus de 1600

Gabon Fagaricine principes actifs. Donc il y a un aspect purement
immunostimulant, il y a un aspect antiviral,
antifongique... etc.[87]
Les deux soins sont faits a base de plantes médicinales.
. . La composition principale de Elixir Covid est
Elixir Covid et Adsak I . . .
Cameroun covid Trichiliaemetica et Adsak Covid a base d’une variété de

1I’Aloe Vera.[88]

E



Chapitre 03: Medecine traditionnelle et covid 19

3.4 Médecine traditionnelles marocaines face a la Covid19 :

Les deux plantes médicinales utilisées au Maroc pour traiter les symptomes similaires des
coronavirus, en particulier la fiévre et la grippe, sont : Chenopodium ambrosioides L. et Marrubium
vulgare L. Ces deux plantes médicinales sont abondantes dans toutes les régions du Maroc en
particulier : Rif, Moyen Atlas, Atlas Kabir du Maroc.

La plante Chenopodium ambrosioides L. est utilisée pour traiter la fievre avec d'autres plantes (Citron,
ail et oignon). Cette plante est utilisée sous forme de 2 méthodes : la premiere méthode consiste a
écraser la plante dans de I'eau chaude et placer le tout sur la téte du patient, et la deuxiéme méthode
est une boisson chaude (extraction par infusion) administrée au patient trois fois par jour.

D'autre part, la plante Marrubium vulgare L. est utilisée localement pour traiter la grippe, la méthode
consiste a préparer une solution pour l'instillation nasale contenant une solution aqueuse chaude,
I'extrait éthanolique ou le mélange des deux. La dose utilisée est de 3 gouttes dans chaque narine, 2
a 5 fois par jour. [89]

3.5 Phytothérapie en Algeérie dans la lutte contre le SARS-COV 2 :

En Algérie, de plus en plus de personnes ont recours a la médecine traditionnelle et a ’heure ou
I’épidémie de Coronavirus s’étend dans notre pays avec ’absence d’un traitement spécifique, ce
recours est multiplié.

selon une enquéte déclarative par questionnaire comportant deux parties : la premiere concerne
I’informateur et la deuxiéme concerne les plantes utilisées montre que 62% des participants déclarent
avoir eu recours aux plantes médicinales dés le début de 1’épidémie que ce soit pour assainir I’air ou
pour soulager certains symptémes liés a I’infection respiratoire causée par le Coronavirus(Figure 10),
I’enquéte montre aussi que 60% des participants ne connaissent pas les effets indésirables et contre-
indications liées a I’'usage des plantes médicinales(Figure 11).

& Oui

® Non

Figure 10: Répartition des participants selon I’usage des plantes médicinales
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= Oui

® Non

Figure 11: Répartition des participants selon leur connaissance des effet effets indésirables et
contre-indications liées a ’'usage des plantes médicinales.

Ainsi 24 plantes sont utilisées pour assainir 1’air, Afin de montrer I’importance des connaissances
traditionnelles, ils ont calculé un indice spécifique aux enquétes ethnobotaniques qui est la fréquence
relative de citation (FRC) de chaque plante les plus citées sont : L’Eucalyptus (RFC=0,65), I’Origan
(RFC=0,34) et les clous de Girofle (RFC=0,25). En cas de fievre, 14 plantes sont utilisées
principalement : le Faux-ammi fluet (RFC=0,32), le Thym (RFC=0,25) et la Verveine (RFC=0,11).
Pour soulager les maux de téte 25 plantes sont citées surtout la Menthe verte (RFC=0,2) et le Citron
(RFC=0,12). Cette derniére fait partie des 27 especes utilisées en cas de toux (RFC=0,13)
accompagnée du Thym (RFC=0,4) et de I’Eucalyptus (RFC=0,2).[90]

3.6 Les plantes les plus utilisées pour la maladie de covid 19 :

-L’eucalyptus : Sur un plan médicinal, l'eucalyptus présent de nombreuses vertus. Expectorant,
antiseptique et astringent, permet de lutter contre les inflammations des voies respiratoires et
digestives. Ses feuilles constituent un bon remede contre le rhume, la rhinite, la sinusite, la bronchite
ou encore I'état grippal. L'eucalyptus aide aussi a lutter contre I'asthme et peut étre utilisé pour la
désinfection de plaies.[91]

-L’armoise blanche (Artemisia herba alba) : L’armoise est une plante trés ancienne, qui revient
régulierement sur le devant de la scene. Utilisée comme anti-paludisme, citée dans les recherches
d’un traitement contre le Covid-19.[92]

- Thym (Thymus vulgaris) : soulage un large panel de pathologies respiratoires, calme les quintes
de toux, notamment dans les affections de type coqueluche, bronchite, pleurésie, ainsi que d'autres de
la sphére pulmonaire (emphyseme par exemple) par son effet spasmolytique. On [l'utilisera encore
pour I'asthme ou le rhume des foins, il constitue ainsi un anti-infectieux a large spectre et un stimulant
de I'immunité. [93]

-Clou de girofle ou giroflier (Eugenia cariophyllata) :le clous de girofle est un arbre d’origine de
Madaghascar . Son huile essentielle est reconnue par ces propriétés stimulante immunitaire, anti-
infectieuse puissante a large spectre (antibactérienne, antivirale, antifongique et antiparasitaire),
traditionnellement utilisés contre les infections bactériennes et virales ORL : bronchite, sinusite.[94]
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-L’ail (Allium sativum) : L’OMS considére comme « traditionnel » 1’usage de I’ail dans « le
traitement des infections respiratoires, des vers intestinaux, des troubles digestifs et de 1’arthrose
».[95]

-Le gingembre ( zingiber officinale): La prescription de 300 pg/ml du gingembre frais stimulait
les cellules respiratoires a secréter une protéine antivirale appelée interféron beta.[96]

-L’échinacée : Encore appelée L’Echinacea purpurea , elle est tres utilisée par les tribus indiennes
pour ses propriétés anti-infectieuses et a confirmé scientifiguement ses propriétés empiriques. Elle
est tres employée pour renforcer le systéme immunitaire et est efficace en prévention ou en début
d’infection respiratoire. Des essais cliniques ont confirmé 1’efficacité et la sécurité de 1’échinacée
dans le traitement des infections respiratoires.[97]

-Le Ginseng (Panax ginseng) : L échinacée est également tres utilisée en association avec le ginseng
connu et vénéré depuis 4 000 ans, réputé fortifiant, revitalisant et dynamisant, pour les réactions
naturelles de défense. Elle est utilisée pour booster le systeme immunitaire contre les infections
bactériennes, virales et les maladies auto-immunes. Ces propriétés ont été confirmées, en rapport avec
la présence de substances comme les ginsénosides et les polysaccharides.[98]

-Costus indien (Saussurea costus): Le costus indien, aussi appelé costus marin, est un produit
originaire d’Asie et du Moyen-Orient. Dans son état initial, le costus ressemble a un siwak,
miswak mais de couleur marron. Sa senteur se rapproche de celle du gingembre, il est consommé en
poudre et en huile de maniére générale.[99]

-La menthe (Mentha) : est consommée partout a travers le monde et est tres appréciée pour sa
fraicheur inégalable [100]. Il faut considérer d’une part 1’action du menthol qui permet un
relachement des voies respiratoires lorsqu’elles sont contractées, d’autre part les propriétés anti-
inflammatoires, mucolytiques, et rafraichissantes de la Menthe poivrée, et 1’on obtient une huile
essentielle remarquable pour soulager les affections ORL, en synergie avec d’autres huiles
essentielles anti-infectieuses bien évidemment. [101]

3.7 Plantes a éviter durant I'épidémie du SARS COV?2 :

L'Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de I'environnement et du travail (ANSES)

met en garde contre I'usage d'une vingtaine de plantes en compléments alimentaires qui pourraient
perturber les défenses naturelles de l'organisme et interferer avec les mécanismes de défense
inflammatoires utiles pour contrer les infections comme celles du Covid-19.

Plusieurs plantes ont été identifiées par I'Anses comme présentant des effets contre-productifs dans
la défense de I'organisme contre le coronavirus. Il s'agit des plantes contenant des dérivés de l'acide
salicylique, analogues de I'aspirine, ou contenant d'autres anti-inflammatoires végetaux.

Plantes immuno modulatrices :

-les échinacées (Echinacea purpurea)

-la griffe du chat (Uncaria tomentosa) appelée aussi liane du Pérou.
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Plantes anti-inflammatoires :

-la réglisse (Glycyrrhiza glabra L. et Glycyrrhiza uralensis Fisch)
-le saule (Salix alba L., S. fragilis L., Salix purpurea L., Salix pentandra L., et Salix caprea L)

-les polygalas : (Polygalassibirica L., Polygala tenuifoliaWilld., Polygala vulgaris L.) mais aussi Radix
et Rhizoma Rhei (racine de Rheum officinale Baill.), Radix Polygonimultiflori (racine de Polygonum
multiflorumThunb.) et Caulis Polygonimultiflor. Ces plantes font partie de la pharmacopée chinoise.

-le bouleau (Betula pendula Roth, Betula pubescens Ehrh et Betula alleghaniensis Britton, B. lenta L.)

-le peuplier (Populus nigra L., P. tremula L., Populus tremuloides Michx., Populus alba L., et Populus
balsamifera L.)

-la reine des prés (Filipendula ulmaria (L.) Maxim. Filipendula vulgaris Moench.)
-la verge d'or (Solidago virgaurea L.)

-I'harpagophytum (Harpagophytum procumbens (Burch.) DC. et Harpagophytum zeyheri Decne,
Pedaliaceae)

-la scrofulaire chinoise (Scrophularia ningpoensis Helmsl.)
-le bouillon blanc (Verbascum thapsus L., Verbascum densiflorum Bertol., Verbascum phlomoides L.)

-les véroniques (Veronica officinalis L., Veronica ccabunga L., Veronica anagallisa quatica L.,
Veronica chamaedrys L.)

-les bugles (Ajuga reptans L., A. Ajuga chamaepitys (L.) Schreb., Ajugaiva (L.) Schreb.).

-les plantes des genres Boswellia connues pour leurs gommes-oléorésines appelées "encens" ou
"oliban" (Boswellia serrata)

-les plantes des genres Commiphora connues pour leurs gommes-oléorésines appelées "myrrhes"
(Commiphora mukul)

Selon I'Anses, ces plantes sont susceptibles de perturber les défenses naturelles de I'organisme et la
réaction inflammatoire bénéfique développée par I'organisme au début des infections. Ces réactions
naturelles pourraient étre utiles pour lutter contre les infections et, en particulier, contre le Covid 19.
Les experts de I'Agence rappellent qu'une inflammation ne doit &tre combattue que lorsqu’elle est
excessive.[102]
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4.1 Définitions :

4.1.1 Intoxication :

On entend par intoxication (in=dans, toxicum = poison) toute maladie provoquée par la présence de
toxique dans I’organisme.[103]

Selon I’OMS, une intoxication est une lésion cellulaire ou tissulaire, un trouble fonctionnel ou un
déces causé par I’inhalation, 1’ingestion, 1’injection ou 1’absorption d’une substance toxique. [104]

4.1.2 Toxique :

Un toxique (du grec toxikon = poison), est une substance étrangére a 1’organisme avec lequel elle
interfére dans le cadre d’une relation de dose-dépendance. Le tableau clinique engendré par un
toxique est un « toxidrome », Ce sont des syndromes d’origine toxique évocateurs d’une action
toxicodynamique.[105]

4.1.3 Plante toxique :

Une plante est considérée toxique lorsqu’elle contient une ou plusieurs substances nuisibles pour
I’Homme ou pour les animaux et dont 1’ingestion ou le simple contact, provoque des troubles variés
plus ou moins graves, mortels parfois. [106]

Toutes les plantes toxiques ne sont pas forcément mortelles, nombre d'entre-elles provoquent
simplement des irritations cutanées, des démangeaisons ou des troubles gastriques mineurs. D'autres,
qu'il est nécessaire de connaitre, risquent d'engendrer des problémes plus séveres au niveau
cardiaque, gastrique ou nerveux qui peuvent effectivement étre fatals.[107]

4.2 Intoxication végétale :

L’intoxication est I’effet nocif qui intervient lorsque 1’on avale ou inhale une substance toxique ou
lorsque cette derniére entre en contact avec la peau, les yeux ou les muqueuses ,telles que la bouche
ou le nez.[108]

La substance ingérée peut étre directement toxique ou le devenir en fonction de la quantité présente
dans I’organisme de la victime. Dans tous les cas, il faut rapidement porter secours a la victime, méme
en 1’absence de symptoémes. [109]

Les végétaux sont en cause dans 5 % des intoxications recensées par les centres antipoison. Parmi
I'ensemble des plantes réputées toxiques, certaines présentent un danger réel en cas d'ingestion alors
que d'autres ne provoquent que des troubles mineurs, principalement digestifs. [110]

4.3 Facteurs influencant la toxicité :

La toxicité des plantes dépend de plusieurs facteurs, facteurs liés aux plantes (la nature, la dose,
Principe toxique, I’organe végétal en cause, la récolte et le stockage), d’autres liés aux sujets
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(Homme, animal), Age, Etat de santé. Elle peut étre influencée aussi par le type de contactingestion
/ cutanéomuqueux.

4.4 Difféerents types d'intoxication

4.4.1 Intoxication accidentelle :

- Ingestion de baies ou de fragments végetaux chez I'enfant en bas &ge conduisant a une
intoxication généralement peu grave étant donné la faible quantité ingérée.

- Confusion alimentaire entrainant une intoxication dont le pronostic peut s‘avérer beaucoup plus
réservé étant donné la quantité potentiellement importante de végétaux consommés (confusion
entre Aconit et Navet, entre VVératre et Gentiane...).

- Liée a la projection de séve ou de suc au niveau oculaire (Caoutchouc...).

- Induite par un contact cutanéomuqueux (latex de la Chélidoine).
4.4.2 Intoxication volontaire :

- Intoxication aigué par empoisonnement ou suicide dont les conséquences, potentiellement trés
graves, varient selon la nature et la quantité de toxique ingérée.

- Intoxication chronique par abus ou mésusage répétitif d'une plante plus ou moins toxique.[111]
4.5 Circonstances d’intoxications par les plantes :

Les intoxications sont surtout de nature accidentelle, notamment chez les enfants lorsqu’ils sont
petits, ont tendance a attraper tout ce qui se trouve a leur portée et a le mettre a la bouche. (Tableau
4)

Chez I’adulte, le coté accidentel sera plus li€¢ a une confusion entre une plante qui s’avere toxique et
une plante qu’il croyait alimentaire (Tableau 4).

Un faible pourcentage concerne une intoxication volontaire qui, chez I’adulte, s’effectue dans un but
suicidaire (Tableau 4). [112]

Tableau 4: Nombre de cas d’intoxications par des plantes chez les enfants et chez les adultes
recus en 2007 par le CAP de Lille en fonction de la nature de I’intoxication.[112]

Accidentelle Volontaire Total
Enfant 269 9 278
Adulte 40 10 50
Total 309 19 328
% 94% 6% 100%
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4.5.1 Circonstances chez ’enfant :

Les intoxications par les plantes concernent les enfants pour la grande majorité des cas : entre 85%
et 92% selon les etudes (Tableau 4). [112]
Avant I’age de 1 an, ’enfant va avoir tendance a découvrir son nouvel environnement en mettant a
sa bouche tout ce qui se trouve a sa hauteur comme par exemple les plantes d’appartement facilement
accessibles.
Lorsque I’enfant grandit, il va commencer a marcher et a découvrir I’environnement extérieur avec
le jardin et toutes les tentations associées comme les baies rouges qui ressemblent a des bonbons.
Plus tard, il va jouer par exemple a la dinette et préparer « des repas » a 1’aide des fruits trouvés sur
les plantes environnantes et pouvant ressembler a des aliments. [113]
On peut diviser théoriquement les circonstances des intoxications en fonction des &ges. [114]
- Jusqu’a 3 ans : les intoxications sont dues principalement aux plantes d’intérieur, par
méachonnement ou ingestion.
- Jusqu’a 12 ans : on retrouve des intoxications dues a I’aspect appétissant des différentes
baies ou graines retrouvées dans les jardins, parcs, lors d’une balade en nature, voire rapportée
a la maison.

- Apres 12 ans : on retrouve des intoxications proches de celles des adultes.

4.5.2 Circonstances chez ’adulte :

L’intoxication peut étre accidentelle ou volontaire :

4.5.3 Accidentelle :

» Utilisation alimentaire :

- Par curiosité.

- Par confusion de plantes comestibles avec d’autres toxiques ex : confusion de
graines de Tournesol avec le Ricin.

- Par contamination, ex : lors de la récolte mécanique (la farine de blé noir ou sarrasin
contaminée par des graines de Datura).

- Par ressemblance de dénomination, ex : le Laurier rose et le Laurier sauce.

> Ultilisation thérapeutique :

- Les erreurs sur I’identité de la plante médicinale, ex : confusion de feuilles d’Eucalyptus avec celles
du Laurier rose.

- L’ignorance du danger : dans ce cas particulier, I’utilisateur identifie correctement la plante et
connait les propriétés qui lui sont attribuées, il ignore par contre que cette utilisation est dangereuse.
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- Par ressemblance de dénomination : car un nom vernaculaire peut varier selon les régions et
leshabitudes ou, au contraire, s’appliquer a des plantes différentes ex : Chardon a glu et Chardon-
marie.

- Les faux savoirs traditionnels importés par des « guérisseurs », du Maroc, du Sahara... [115]

4.5.4 VVolontaire :

-Par Ingestion en tentative de suicide ou dans un but criminel : les suicides ou les crimes (mémes si
certains sont célébres : Grande cigué et Socrate *) par les plantes restent rarissimes. [116]

C'est une cause non négligeable face a des ethnies qui savent utiliser les plantes pour donner la mort.
Plusieurs déces demeurent inexpliqués d'un point de vue médical et l'intoxication par les plantes se
présente alors comme une cause tres probable. [117]

-Dans un but addictif : les toxicomanies sont en progression : Marijuana (Cannabis sativa L.), Cocaine
(Erythroxylum coca L.), Pavot (Papaver somniferum L)... Ces plantes sont utilisées soit pour leurs
propriétés sédatives ou au contraire stimulantes soit pour leurs effets hallucinatoires.[116]

-En tentative d’avortement : les graines du Harmel (Peganum harmala L) sont utilisées comme
abortives par les femmes marocaines. [118]

-la Rue fétide a également des propriétés abortives. [119]

4.5.5 Répartition mensuelle des intoxications aux plantes :
Plus d’un tiers des intoxications par les plantes sont survenues surtout aux printemps avec une proportion de
27.9% dont le pic est au mois de mai

La moyenne mensuelle des appels pour intoxications aux plantes est de 23 cas
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Tableau 5 : Nombre de cas d’intoxications par des plantes recus en 2015 par le CNT(Centre National de
Toxicologie) d’Algérie en fonction de I’année [120]

Mois d’appel Effectif %
janvier 25 111
Février 20 8

Mars 22 9.8
Auvril 17 7.5
Mai 24 10.6
Juin 20 8
Juillet 21 9.3
Aout 19 8.4
Septembre 18 7.1
Octobre 18 7.1
Novembre 15 6.6
Décembre 14 6.2

4.6 Organes végétaux incriminés :

Une plante est rarement toxique dans sa totalité. Ainsi, un organe d'un végétal peut étre toxique tandis
qu'un autre organe de la méme plante peut étre comestible. Les intoxications sont donc également
dépendantes de I'organe végétal en cause. [121]

Quelques végétaux peuvent étre dangereux a 1’état jeune ou inoffensif ensuite ; cependant, le plus
souvent, la toxicité augmente avec 1’age de la plante et se rencontre dans les racines, les tiges, les
bulbes, les fruits ou les graines. [122]

4.6.1 Fruits :

On rencontre deux modalités d'intoxications impliquant des baies :[123]
-Par confusion avec des baies comestibles.
-Ingestion par des enfants au cours de dinettes improvisees ou de promenades.

Le degré de gravité de I'intoxication est fonction de la toxicité des baies, qui dépend elle-méme de
divers facteurs comme le degré de maturation, les conditions météorologiques, la zone géographique
ou encore la nature du sol. De plus, il est souvent difficile de déterminer précisement la quantité de
baies consommées. [123]

La toxicité varie selon la plante incriminee :
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4.6.2 Baies tres toxiques :

If, Laurier-cerise, Belladone, Morelle noire, Pommier d'amour, Douce-ameére, Muguet, Gui... Ces
baies peuvent en cas de consommation importante entrainer des troubles respiratoires,
cardiovasculaires, une altération de la conscience pouvant évoluer vers le coma, voire la mort.

4.6.3 Bales toxiques :
Entrainant des symptdmes équivalents mais généralement atténués : Arum Chevrefeuille, Nerprun,
Bourdaine, Fusain... [123]

4.6.4 Bales peu toxiques :

A troubles plus mineurs, essentiellement digestifs mais nécessitant néanmoins une surveillance pour
éviter toute complication potentielle comme une déshydratation, une hypotension, des troubles du
rythme ou encore une atteinte rénale : Lierre, Tamier Marronnier d'Inde, Vigne vierge. [123]

4.6.5 Racines, Bulbes et Rhizomes :

Ces intoxications sont pratiquement toujours liées a une confusion avec une plante Comestible :
Gentiane et Vératre, Carotte sauvage et Cigué, Alliacées comestibles (Oignon, Ail, Echalote) et
bulbes d’Amaryllidacées (Narcisse, Jonquille) ...

En fonction de la quantité consommeée, potentiellement importante, I'intoxication peut étre sévére
et toucher en outre toute une famille. [123]

4.6.6 Feuilles et tiges :

Les feuilles sont généralement a l'origine d'intoxications chez les enfants qui les machonnent mais
elles peuvent également étre la cause d'une confusion alimentaire (préparation de soupe a partir de
feuilles de Datura). [123]

4.6.7 Fleurs :

Les fleurs entrainent souvent des confusions alimentaires, comme entre I'Acacia (utilisées dans la
confection de confitures) et le Cytise. [123]

4.6.8 Graines :

Elles induisent des intoxications lors de la consommation par des enfants mais également par
confusion avec des graines comestibles ou encore par contamination accidentelle d'une récolte par
des graines toxiques (récolte du sarrasin contaminée par des graines de Datura). [123]

4.7 Symptomatologie des intoxications :

En présence d’une intoxication par ingestion d’un végétal, il faut garder a I’esprit le réel contraste
entre la toxicité théorique du vegétal et la bénignité habituelle constatée des intoxications par les
végétaux. [116]
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4.7.1 Survenue précoce :

Les plantes toxiques peuvent entrainer plusieurs syndromes souvent associés, mais un appareil peut
prédominer. [116]

4.7.1.1 Les troubles digestifs :
Ce sont les plus fréquents, tres variés, non spécifiques, trés souvent précoces dans 1’heure qui suit

I’ingestion.

IIs peuvent étre mineurs et prennent forme de nausées, de vomissements et de diarrhées ou graves,
car certaines plantes occasionnent des atteintes digestives pouvant nécessiter une hospitalisation.
C’est le cas par exemple du Colchique qui est a I’origine de vomissements tres importants, de
diarrhées profuses rapidement responsables d’une déshydratation.

4.7.1.2 Les manifestations buccales :

Les symptomes par effet caustique (seve, latex) sont quasi-immédiats, soit une simple irritation
compliquée ou non par un cedéme pharyngé (Dieffenbachia, Oreille d’éléphant) soit plus grave
comme le cas de la Daphné qui contient une substance a I’origine d’ulcérations bucco-pharyngées.

Des troubles de la sécrétion salivaire sont notés, soit une hypo-sialorrhée (Datura Jusquiame) ou, a
I’inverse une hyper-sialorrhée (\VVéréatre)
4.7.1.3 Les troubles cardiovasculaires :

Apparaissent sous forme de : [116]
- malaise avec hypotension, sueurs et paleurs avec I’'If et le Gui ;
- bradycardie avec la Digitale et la VVératre

- tachycardie avec le Laurier rose et la Morelle noire ; Les troubles du rythme (extrasystoles
ventriculaire ESV, tachycardie ventriculaire TV fibrillation ventriculaire FV) ou de la conduction
(bloc auriculo-ventriculaire BAV) sont les principales causes de déces (Amande ameéres, Digitale,
Laurier rose).

4.7.1.4 Les troubles neuropsychiques :

Il s’agit de : [111]

-mydriase (Belladone et Datura) ;

-céphalées avec les solanacées a solanines (Morelle noire, Douce-amere) ;
-convulsions avec les végétaux cyanogénétiques (Laurier-cerise) ;

-coma avec les plantes a lectines (Ricin) ;

-paralysies musculaires ascendantes (Grande cigtie, Redoul) ;

-délire (Belladone et Datura) ;

-hallucinations (Harmel).
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4.7.1.5 Lestroubles respiratoires :

Des dyspnées avec les plantes cyanogénétiques et les Solanacées parasympatholytiques.

4.7.2 Manifestations plus tardives :

- Les troubles rénaux :

Par un mécanisme essentiellement irritatif avec le Chardon a glu ou encore une néphrite interstitielle
fibreuse et carcinome urothélial.

- Les troubles hépatiques :

Des lésions hépatiques avec le Colchique et le Chardon a glu qui sont fortement hépatotoxiques.
[116].

Les troubles hématologiques :

Elles peuvent se signaler par un purpura ou des hémorragies (Chardon a glu) .

4.7.3 Autres manifestations :

- Les atteintes cellulaires :

Elles sont rencontrées lors d’ingestion d’amandes ameéres, contenues dans les noyaux de
divers prunus : abricotier, amandes, prunier, laurier cerise. Quand on méche une amande

amére, il y a libération d’acide cyanhydrique qui produit un blocage de la respiration cellulaire
[116].

4.8 Différents types de toxicité :

L’homme est constamment exposé a une toxicité soit aigue soit subaigué ou encore chronique. [124]
4.8.1 Toxicité par administration unique : la toxicité aigué

Elle se manifeste rapidement, voire immédiatement, aprés une prise unique ou a court terme apres
plusieurs prises rapprochees.

C’est I’étude qualitative et quantitative des phénomenes toxiques qu’il est possible de rencontrer apres
administration unique de la ou des substances actives contenues dans le médicament.

Cette étude décrit les symptémes observés, y compris les phénomeénes locaux et fournit pour autant
que cela est possible, I’indication de la DL50 avec ses limites de confiance (95%). L’étude sur
I’animal de laboratoire doit étre effectuée sur un nombre égal d’animaux males et femelles. La durée
de I’observation des animaux est précisée par I’expérimentateur.

En général elle n’est pas inférieure a une semaine. [125]
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Le terme toxicité orale aigué est plus souvent utilisé en liaison avec les déterminations de la letalité
et de la DL5O0.

- Dose létale 50 " DL50" :

La DL50 est définie comme la dose déterminée statistiquement qui, lorsqu’elle est administrée dans
un test de toxicité aigué, est susceptible de causer la mort de 50% des animaux traités sur une période
donnée. [121]

4.8.2 Toxicité par administration réitérée : toxicité subaigué et chronique:

Ces épreuves ont pour objet de mettre en évidence les altérations fonctionnelles et/ou pathologiques

consécutives aux administrations répétées de la substance active examinée et d’établir les conditions
d’apparition de ces altérations en fonction de la posologie. Les expérimentations se font sur deux
especes de mammiféres dont une non-rongeur. Une des deux épreuves durera 2 a 4 semaines, 1’autre
3 a 6 mois. Le choix de la ou des voies d’administration doittenir compte de la voie pour 1’emploi
thérapeutique et des possibilités de résorption. Le mode et le rythme des administrations ne sont pas
codifiés strictement mais doivent étre clairement indiqués ainsi que la durée des essais. Il est utile de
choisir la dose la plus élevée de facon a faire apparaitre des effets nocifs, les doses inférieures
permettent alors de situer la marge de tolérance du nouveau produit chez I’animal. L’appréciation des
effets toxiques est faite sur la base de ’examen du comportement, de la croissance, de la formule
sanguine et des épreuves fonctionnelles particulierement celles qui se rapportent aux organes
extérieurs ainsi que la base des comptes rendus nécropsiques, accompagnés des examens
histologiques qui s’y rattachent. [125]

4.9 Prise en charge des intoxications :

Souvent le médecin est consulté lors de 1’apparition de symptdémes. L’appel du centre antipoison
est donc indispensable. Il faut pouvoir répondre a cing questions :

4.9.1 Interrogatoire :
- Qui ? Enfant (age, poids, dentition). Adulte (&ge, suicide, toxicomanie).

-Quoi ? : si la plante est identifiée, il faut rapidement connaitre sa toxicité et la communiquer au
médecin. Le plus souvent, la plante est mal connue par I’entourage de la victime, et sous une
dénomination commune non repertoriée (se méfier de I’identification qui fournit parfois des
informations fausses).

La plante est non identifiée, les débris végétaux devront étre présentes a un botaniste, un pharmacien,
un horticulteur, ou un centre antipoison. Souvent I’identification exacte du végétal est remise a plus
tard alors que des mesures thérapeutiques doivent étre mises en route sans tarder.

- Combien ? Difficile, mais il faut des indices tels que la surface de la feuille ingérée, nombre de
graines restant.

- Quand ? L’heure de I’ingestion, le délai depuis le dernier repas, et le délai d’apparition des
symptomes.

-Quels sont les symptdmes ? Pour permettre une meilleure orientation
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4.9.2 Prise en charge a domicile :

Il est nécessaire de respecter certaines réegles :

- Garder son calme, analyser la situation et agir en conséquence.

- Ne gerez pas seule la situation.

- Enlever immédiatement les résidus de plante de la bouche des enfants.

- Faire boire de I’eau, ne jamais donner du lait car il favorise I’absorption du poison (la tradition
voitque c’est une boisson qui neutralise tout les poisons), ni d’cau salée car elle déshydrate.

- Ne pas faire vomir en mettant le doigt dans la gorge de I’intoxiqué.
- Si I’intoxiqué a perdu connaissance, 1’étendre sur le coté sans le faire boire.
- Garder les vomissures et les restes de plante dans un sac en plastique et les remettre au médecin.
- Le ramener immédiatement aux urgences et donner le maximum d’informations sur :
e Lenom de la plante ingéreée, si possible.
e Laquantité absorbée (au moins approximativement).

e L’heure de I’ingestion.

e L’age et poids de la personne empoisonnée

4.9.3 Prise en charge en milieu hospitalier :
4.9.3.1 Traitement symptomatique :
C’est le plus fréquemment mis en oeuvre, il comporte diverses mesures :
-Le pansement gastrique pour limiter I’irritation et I’absorption ;

-Le maintien de [1’équilibre hydroelectrolytique, 1’oxygénothérapie, les anticonvulsivants
(Diazépam), I’assistance respiratoire, I’administration d’antipyrétiques éventuels, de I’atropine en cas
de bradycardie et, pour des cas severes, le transfert dans des services de réanimation [126]

4.9.3.2 Traitement évacuateur :

En cas d’ingestion, on nettoie la bouche des enfants avec un mouchoir mouillé, ce qui permet en plus
de vérifier la réalité de la prise ; on propose un ringage de bouche a 1’adulte.

L’évacuation digestive est moins souvent pratiquée aujourd’hui.

Toutefois, pour les toxiques potentiellement dangereux, elle reste préconisée. Il faut respecter trois
conditions :

-Réaliser cette évacuation dans I’heure qui suit 1I’ingestion ;

-N’intervenir que sur un sujet conscient et agé de plus de 6 mois ;

ﬂ
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-Ne pas évacuer un matériau trés irritant ou vésicant. [126]

L’évacuation est provoquée par une des méthodes habituellement décrites, dont chacune a son intérét

et ses limites : la stimulation mécanique du pharynx, I’administration de sirop d’ipéca par le médecin

tendent a étre remplacée par le lavage gastrique, qui est sans doute la méthode la plus efficace. [127]
4.9.3.4 Adsorption du toxique par du charbon activé officinal :

Actuellement disponible sous le nom de Carbomix®, il adsorbe plus ou moins les substances
organiques telles que les alcaloides, les hétérosides cardiotoxiques.

On administre 1 g/kg de poids, soit en une fois, soit par petites gorgées successives lorsque 1’on
souhaite bloquer le cycle entérohépatique du toxique.

Le produit étant Iégérement émeétisant, il ne faut le proposer qu’aux personnes dont on pense qu’elles
resteront conscientes durant la période de traitement, ou dont les voies aériennes sont protégées par
une intubation. On peut augmenter ou renouveler ces doses. [126]

4.9.5 Traitements spécifiques :

Les traitements antidotiques sont peu nombreux en cas d’intoxication par les plantes :

» Les fragments Fab d'anticorps antidigitaliques (DIGIDOT ®) :

Indiqué dans les intoxication par les digitaliques (ex : Laurier rose), avec insuffisance circulatoire
associéee ou non a des troubles du rythme ou de la conduction séveres [123],se lient a la fraction génine
du cardiotonique, formant ainsi un complexe inactif. [116]

» L'hydroxocobalamine (CYANOKIT ®) :

C'est un précurseur physiologique de la vitamine B12 naturellement présent dans I'organisme a des
taux infimes[116], C’est le traitement de choix de l'intoxication cyanhydrique par les végétaux
cyanogenes (ex : Amandes améres) [123]. Elle forme avec les ions cyanures un complexe inactif et
irréversible d'élimination urinaire, elle est a la fois efficace, rapide et bien tolérée. [116]

» Néostigmine :
Inhibiteur des cholinestérases et parasympathomimétique, peut étre bénéfique dans le cas de
Syndromes anticholinergiques graves, notamment en cas d’ingestion de dérivés atropiniques
(Solanacées).[128]

» Atropine :

Antidote spécifique des intoxications aigues par certaines substances parasympathomimétiques
ou cholinomimétiques.[128]

En conclusion, dans la plupart des cas, lorsque des mesures s’aveérent nécessaires, une désintoxication
primaire et une thérapeutique symptomatique doivent suffire en cas d’intoxication par les plantes.

[128]
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Fruit, graine ou plante ingérée

{ |
Identifié Inconnu
| | | [
Non toxique Toxique Symptomatique Asymptomatique
[ [ | ]
Asymptomatique Symptomatique Grande quantité Petite quantité
| | | |
Abstention Surveillance 6h -Hospitalisation pour surveillance. -Surveillance 2
el ’ domicile.
Sfm ell!afxce en I'absence de -Traitement évacuateur siprécoce < 1h.
adomicile survenue de P tty
5 ; -Pansement type
symptomes -Respect de vomissements spontanés.
yop P : Smecta®.
-Diminuer I'absorption : charbon activé,
Smecta®
| |
-Convulsion: -Bradycardie : sulfate d’atropine. Maintien des fonctions
Diazépam, Clonazépam vitales:
-Trouble du rythme et/ou de la conduction :
-Sédation si délire ou Lidocaine, fragments Fab antidigoxine. -Intubation
agitation.
-Cyanose : Cyanokit® -Ventilation mécanique
-collapsus: drogues vasoactives. -Remplissage
vasculaire.

Figure 12 : Arbre décisionnel a la prise en charge de I’intoxication par les plante. [116]

4.10 Etude toxicologique :

L’efficacité d’une substance en pharmacologie n’est pas suffisante pour justifier son éventuelle
introduction en thérapeutique. En effet, en plus de I’efficacité, il ne doit pas se produire pour la dose
active des effets toxiques et néfastes pour I’organisme. Il faut donc définir le rapport bénéfice risque
dans I’indication thérapeutique de chaque substance. Ceci ne peut étre réalisé que par I’intermédiaire
de deux types d’étude, d’une part I’efficacité chez 1’animal (pharmacologie expérimentale) et chez
I’homme (effets bénéfique), d’autre part une étude de sécurité chez 1’animal (toxicologie) et chez
I’homme (effets indésirables). [129]

4.10.1 Etude de la toxicité aigue selon la ligne directive Européenne de
I’OCDE code 423 :

La méthode par classe de toxicité aigué décrite dans la Ligne directrice Européenne code 423 est
un processus utilisant des animaux d’un seul sexe par étape. Suivant la mortalité et/ou 1’état moribond
des animaux, deux a quatre étapes sont nécessaires en moyenne pour évaluer la toxicité aigué de la
substance d’essai. Cette méthode est reproductible, utilise trés peu d’animaux comparée aux autres
méthodes de toxicité aigué (Lignes directrices 420 et 425) ; elle permet de classer des
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substances par ordre de toxicité de facon similaire. La méthode utilise des doses prédéterminées et
donne des résultats qui permettent le classement des substances dans le Systéme de Classification
Globalement Harmonisé (SCGH) de substances entrainant de la toxicité aigué. Cette méthode ne vise
pas le calcul d’une valeur précise de la DL50. Comme la mort d’un nombre d’animaux reste le
principal effet observé, la méthode permet de déterminer dans quelle gamme de doses la substance
doit étre considérée 1étale. Toutes les informations disponibles sur la substance d’essai doivent étre
rassemblées avant de procéder a ’essai. Ces informations contiendront I’identité et la structure
chimique de la substance, ses propriétés physico-chimiques et les résultats obtenus dans tout autre
essai de toxicité in vitro et in vivo; elles seront utiles dans le choix de la dose initiale appropriée. Une
dose déterminée de la substance est administrée par voie orale a un groupe d’animaux. La substance
est testée dans un processus séquentiel dans lequel trois animaux d’un seul sexe (des femelles) sont
utilisés a chaque étape [130]. L’absence ou la manifestation de mortalité liée a la substance dans un
groupe ayant recu une dose a une étape donnée détermine 1’étape suivante, c’est-a-dire :

-Arrét de I’essai,
-Administration de la méme dose a trois animaux supplémentaires,

-Administration de la dose immédiatement supérieure ou inférieure a trois animaux supplémentaires.

4.10.2 Nombre d’animaux et niveaux des doses :

Chaque étape nécessite trois animaux. Pour la dose initiale on choisit un niveau parmi les quatre
suivants : 5, 50, 300 et 2000 mg/kg.

Le niveau choisi est celui pour lequel on peut s’attendre a observer de la mortalité parmi quelques-
uns des animaux traites.

Lorsque des informations disponibles suggérent une mortalité peu probable au niveau de dose initial
le plus élevé (2000 mg/kg de poids corporel), il faut procéder a un essai limite.

En I’absence de telles informations sur la substance d’essai, la dose initiale qui est recommandée pour
des raisons liées au bien-étre des animaux est de 300 mg/kg.

L’intervalle de temps entre I’administration de chaque niveau de dose est dicté par le moment du
début, la durée et la sévérité des effets toxiques observés. L’administration de la dose suivante doit
étre retardée jusqu’ a ce qu’on ait obtenu la certitude que les animaux précédemment soumis au
traitement ont survécu.

Exceptionnellement, et lorsque cela est justifié pour répondre a une exigence découlant d’un besoin
spécial d’une réglementation, on peut prendre en considération d’utiliser une dose prédéterminée
maximale supplémentaire de 5000 mg/kg.

L’essai de substances en catégoriec 5 du SCGH (2000-5000 mg/kg) doit étre découragé pour des
raisons de protection des animaux. Un tel essai est seulement envisageable lorsqu’il y a une forte
probabilité que les résultats seront des éléments importants pour la protection de la santé des hommes
et des animaux ou de I’environnement.
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4.10.3 Essai limite :

L'essai limite est un essai séquentiel réalisé sur cinq animaux au maximum. Une dose expérimentale
de 2 000 mg/kg, voire dans des cas exceptionnels de 5 000 mg/kg, peut étre appliquée. Les modes
opératoires sont legérement différents dans les deux cas. Le choix d'un plan d'essai séquentiel
augmente la puissance statistique et vise aussi a faire pencher volontairement le mode opératoire vers
le rejet de I'essai limite pour les substances ayant une DL50 proche de la dose limite, autrement dit a
pécher par excés de sécurité. A l'instar de ce qui se produit avec n'importe quel essai limite, la
probabilité de classer correctement une substance diminue a mesure que la DL50 reelle se rapproche
de la dose limite [131]

» Essai limite a 2 000 mg/kg :

La dose expérimentale est administrée a un animal. S'il meurt, on réalise I'essai principal afin de
déterminer la DL50. Si I'animal survit, on traite quatre animaux supplémentaires suivant une
séquence, de telle sorte qu’un total de cinq animaux soit testé. Cependant, si trois animaux meurent,
I'essai limite s'achéve et on entame I'essai principal. La DL50 est supérieure a 2 000 mg/kg si au moins
trois animaux survivent. Si un animal meurt de fagon inattendue a un moment tardif de I'étude, et si
d'autres survivent, il convient d'arréter le traitement et d'observer tous les animaux afin de voir si
d'autres animaux vont également mourir au cours d'une période d’observation similaire Les morts
tardives sont comptabilisées de la méme fagcon que les autres morts. Les résultats sont notés comme
suit : O = survie ; X = mort).

La DL50 est inférieure a la dose d'essai (2 000 mg/kg) si au moins trois animaux meurent.
O XO XX /0 OX XX /0 XX OX/O XX X.
Si un troisieme animal meurt, conduire I'essai principal.

Mettre cing animaux a I'essai. La DL50 est supérieure a la dose d'essai (2 000 mg/kg) si au moins
trois animaux survivent.

O OO0 O0/O OO XO /0 OO0 OX /0 00 XX /0O XO XO/ O XO O0/X /0 OX XOf
O OX OO/X/ O XX 00

» Essai limite a 5 000 mg/kg :

Exceptionnellement, et seulement si cela se justifie par des exigences réglementaires particulieres,
I'utilisation d'une dose de 5 000 mg/kg peut étre envisagée.

Administrer la dose d'essai a un animal. S'il meurt, mener I'essai principal afin de déterminer la DL50.
Si I'animal survit, traiter deux animaux supplémentaires. Si les deux animaux survivent, la DL50 est
supérieure a la dose limite et l'essai est terminé (a I'issue d'une période d'observation de 14jours au
cours de laquelle aucune dose supplémentaire n'a été administrée).

Si un ou deux animaux meurent, traiter deux autres animaux, un a la fois. Si un animal meurt de fagon
inattendue a un moment tardif de I'étude, et si d'autres survivent, il convient d'arréter le traitement et
d'observer tous les animaux afin de voir si d'autres animaux vont également mourir au
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cours d'une période d’observation similaire. Les morts tardives sont comptabilisées de la méme
facon que les autres morts. Les résultats sont notés comme suit : O = survie, X = mort et | = inutile).

La DL50 est inférieure a la dose d'essai (5 000 mg/kg) si au moins trois animaux meurent.
O XOXX/OOX XX /O XXOX/OXXX
La DL50 est supérieure a la dose d'essai (5 000 mg/kg) si au moins trois animaux survivent.

OO0/OXOXO/OXOO/OOXXO/0O0OX0O/OXXO00.[131]
4.10.4 Observation des manifestations de la toxicité aigué :

Elle est nécessaire au cours de I’étude de la toxicité aigu€ d’une substance, de déterminer la DL50
qui permet de la situer sur 1I’échelle comparative de toxicité de substances chimiques de HODGE et
STERNER [132]. Dans tous les cas, la détermination de la DL50 se fait pour tout médicament
nouveau, elle permet de caractériser le médicament par son degré de toxicité et d’évaluer les
précautions a prendre lors de 1’utilisation du médicament en thérapeutique. La DL50 permet de classer
les différentes molécules chimiques en 5 catégories:

- DL50 < 1 mg/kg : sont considérées comme trés hautement toxiques ;
- 1 mg <DL50< 50 mg/ kg : hautement toxiques ;
-50 mg < DL50< 500 mg : moyennement toxiques ;
- 500 mg < DL50<1000 mg : faiblement toxiques ;

-1000 mg < DL50<5000 mg : tres faiblement toxiques.

Les troubles de toxicité se manifestent souvent apreés une longue imprégnation de 1’organisme. Des
essais de toxicite par administration réitérée chez 1’animal sont toujours effectués lorsqu’une
molécule présente un éventuel intérét thérapeutique.
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PARTIE PRATIQUE



Partie pratique: Introduction

Introduction :

Notre travail a été réalisé au niveau de laboratoire mixte de pharmacognosie et
pharmacologie de la faculté de médecine- département de pharmacie-université Saad Dahleb
— Blida, précédée par une enquéte ethnobotanique a Djelfa et Tipaza.

Les objectifs de cette expérience sont :

Etude ethnobotanique sur les plantes le plus utilisées pour le traitement et la
prévention de coronavirus.

Etude microscopique des échantillons suivants : Eucalyptus globulus, Thymus sp,
Artemisia herba alba, Nerium oleander.

Extraction des plantes utilisées.

Screening phytochimique des plantes a étudiees.

Evaluation de la toxicité aigué des extraits in vivo sur des animaux de laboratoire.
Etude hématologique.

La dissection.

Les bonnes pratiques de laboratoire (BPL) ont été respectées lors de la manipulation, Toutes
les mesures de sécurité ont été prises en vue de minimiser tout risque probable : le port des
blouses, les gants, des masques et lunettes de protection.




1-ENQUETE
ETHNOBOTANIQUE



Partie pratique : Enquéte ethnobotanique

1.1 Introduction :

Avec la propagation rapide de I’infection a Coronavirus et en I'absence de solution de traitement
proposable pour les patients affectés par le Covid19, le recours a la médecine traditionnelle peut
également constituer une solution alternative pour renforcer I’immunité, lutter et prévenir cette maladie.

1.2 Matériel et méthodes (ou Patients et méthodes) :

1.2.1 Type d’étude :

Il s’agit d’une enquéte déclarative par un questionnaire direct réalisée sur une période de trois mois.
1.2.2 Population et lieu :

L’enquéte a concerné trente (30) herboristes exercant a Djelfa et Tipaza.
Wilaya de Tipaza :

Figurel3d : la wilaya de Tipaza[133]

La Wilaya de Tipaza est une wilaya d'Algérie en Afrique du Nord. Elle compte 591 009 habitants sur une superficie de 479 km2 La
densité de population de la Wilaya de Tipaza est donc de 1 233,7 habitants par km?,

Koléa, Fouka et Hadjout sont les plus grandes villes de la Wilaya de Tipaza parmi les 28 villes qui la compose. Le Climat méditerranéen
avec été chaud est le climat principal de la Wilaya de Tipaza.

La Wilaya de Tipaza est divisée en 10 dairas : le dairad’/Ahmar El Ain, le daira de Bou Ismail, le daira de Cherchell, le daira de Damous, le
daira de Fouka, le daira de Gouraya, le daira de Hadjout, le daira de Koléa, le daira de Sidi Amar et le daira de Tipaza..[134]

Wilaya de Djelfa :

La Wilaya de Djelfa est situee dans la partie centrale de I'Algérie du Nord au-dela des piémonts Sud de I'Atlas
Tellien en venant du Nord, dont le chef-lieu de Wilaya est a 300 kilometres au Sud de la capitale. Elle est comprise
entre 2 ° et 5 ° de longitude Est et entre 33 ° et 35 ° de latitude Nord.



https://fr.db-city.com/Alg%C3%A9rie--Tipaza
https://fr.db-city.com/Alg%C3%A9rie
https://fr.db-city.com/Afrique-du-Nord
https://fr.db-city.com/Alg%C3%A9rie--Tipaza--Kol%C3%A9a--Kol%C3%A9a
https://fr.db-city.com/Alg%C3%A9rie--Tipaza--Fouka--Fouka
https://fr.db-city.com/Alg%C3%A9rie--Tipaza--Hadjout--Hadjout
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_390%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_391%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_392%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_393%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_394%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_394%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_395%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_396%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_397%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_398%C2%A4
https://fr.db-city.com/%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cpays_3%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Creg_3_42%C2%A4--%C2%A4TRAD%7Cfr%7Cdep_3_42_399%C2%A4
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Figure 14 : la wilaya de Djelfa[135]

1.2.3 Instrument de collecte des données (questionnaire):

Le formulaire du questionnaire permettant de récolter des informations, sur les plantes utilisées dans la
lutte contre le coronavirus par cette population, il comprend : Nom des plantes (nom
vernaculaire),.Parties utilisées (tiges, racines, feuilles, grains, partie aérienne, ... ),Mode de préparation (
décoction, macération, infusion, poudre, cru...)

Au début, une liste des noms vernaculaires des plantes médicinales utilisées par cette population a été
créée. L'identification taxonomique des plantes et la détermination définitive de leurs noms
botaniques, leurs noms en frangais et en anglais ont été effectués en se référant a des documents.

Les noms de familles des plantes ont été classés par ordre alphabétique sur la base de systéeme APGIII
(Groupe Phylogenie angiospermes) [APG 111, 2009] (la classification botanique la plus importante
aujourd’hui). [136]

Afin de montrer le classement des plantes médicinales, nous avons calculé un indice spécifique aux
enquétes ethnobotaniques qui est la fréquence relative de citation (FRC)de chaque plante et qui est
égal au nombre de citations de la plante considérée divisé par le nombre total des citations de toutes les
plantes.[137]

1.3 Résultats et discussion :

1.3.1 Répartition des plantes selon la classification APG :

Le tableau (5) regroupe par ordre alphabétique les familles, les noms scientifiques,
vernaculaires, en francais et en anglais des plantes médicinales recensées sur la base du
systeme APGIII (Groupe Phylogénie angiospermes) [APG Ill, 2009].
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Tableau 6: Classement des plantes médicinales selon leurs familles, leurs noms

scientifique, vernaculaire, frangais et arabe.

FamilleAPG 111 Nom scientifique Nom francais Nom anglais Nom arabe
Amaryllidaceae Allium sativum ail Garlic s
Allium cepa L oignon onion Jialdl
. Artemisia herba alba Armoise blanche White mugwort il
Astéraceae -
Saussurea costus costus Saussurea costus (sigl) ol
Trigonella .
k)
Fabaceae foenum-graecum fenugrec Fenugreek :
) Menthe menthe mint g Ll
Lamiaceae
Thymus sp thym thyme B\
Lauraceae Cinnamomum verum canelle Cinnamon 4 jall
. : . carnation o
Syzygium aromaticum Clou de girofle Jai yall
Myrtaceae yzyg 9
Eucaliptus globulus eucalyptus Eucalyptus (sl
. . _ Black cumin .
: 13 gudl
Renonculaceae Nigella sativa Comun noir/nigelle Black seed #13 gl A
Solanaceae Capsicum annuum Poivre noir Chili paper 2 g Jaldl)
Zingiberaceae Zingiber officinale gingembre ginger Juaill

Les données collectées ont permis de recenser treize (13) espéces de plantes appartenant a dix
(10) familles botaniques dont les plus représentées sont les lamiaceaes, les
myrtaceaes ,amaryllidaceae et les astéraceae (Figurelb).
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Figurel5 : Fréquence des familles botaniques
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1.3.2 Reépartition des plantes selon la fréquence d’utilisation :

Le tableau (7) présente des informations sur I’utilisation de ces plantes (parties utilisées, , modes
de préparation), classées selon le nombre de citation et la fréquence d’utilisation de chaque

plante.

Tableau 7:Plantes le plus citées dans le traitement de Covid 19.
Nom Nom Partie utilisee | Mode de préparation Fréquence relative
commun vernaculaire de citation (RFC)
Ail Thoum Bulbe crus 3(2.9%)
Armoise Chih Feuilles/tiges | Décoction/infusion 16(15.68%)
Costus Kist al hindi Racines Inhalation nasal 6(5.9%)
Fenugrec Hilba grains Décoctin/maceration 3(2.9%)

poudre

Menthe Naana Tiges/feuilles | Infusion/décoction/huille | 5(4.9%)
Thym Zitra feuilles Décotion/infusion 24(23.5%)
Oignon El basla bulbe Crus 3(2.9%)
Canelle Quarfa écorce décoction 1(0.9%)
Cloude Qronfol Les boutons Infusion/huille 14(13,72%)
girofle floraux
Eucalyptus Kalitouss feuilles Décoction/infusion 17(16.7%)
Cumin noir Hebba souda grains Décoction/poudre 2(1.9%)
Poivre Foulfoul har fruits Poudre/décoction 2(1.9%)
Gingembre Zandjabil racines Poudre/infusion 6(5.9%)
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Figurel6 : Classement des plantes médicinales selon le nombre de citation et la fréquence

d’utilisation de chaque plante (FRC).

Les especes les plus vendues par les herboristes étaient essentiellement représentés sont :
Thym (23.5%), Eucalyptus (16.7%), Armoise (15.68%) et clou de girofle (13,72%).

1.3.3- Parties des plantes utilisées pour le traitement de covid 19 :

bulbe

boutons floraux

-8
4y

fruits
7%

écorce
7%

Figurel7: Parties des plantes utilisées

Les parties des plantes les plus utilisées sont les feuilles, grains, tiges. Les recettes sont

préparées essentiellement par décoction et sont administrées exclusivement par inhalation ou

par voie orale.
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1.4 Conclusion :

Cette étude nous a permis de citer les plantes médicinales, parties des plantes utilisées et leur
mode de préparation par la population de wilaya Djelfa et Blida dans la prévention et la lutte

contre I’infection a Coronavirus, ce qui pourrait constituer une source d’informations pour
notre recherche scientifique.
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2.1 Matériels et Méthodes :

2.1.1 Matériels :

2.1.1.1 Matériels non biologiques :

» Matériels de laboratoire :

Le matériel utilisé dans le laboratoire est résumé dans le tableau suivant :

Tableau 8 : Matériel de laboratoire (usuels, verrerie et gros matériel)

Verrerie et gros matériels

Verrerie et autres équipements

- Balances analytique
- FEtuve

- Ampoule a décanter
- Microscope optique
- Lame

- Cage souris

- Appareil photo

- Bain marie

- Ballons

- Béchers de 250ml

- Tige en verre

- Burettes

- Entonnoirs

- Fiole jaugée

- Erlenmeyer rodé de 500ml
- Tubes a essais

- Pipettes Pasteur

- Pipettes graduées

- Eprouvettes graduéees de 500ml
- Spatule

- Flacon en verre

- Mortier

- Tige d’agitation

- Papiers filtres

» Réactifs chimiques et solvants :

Tableau 9 : Produits chimiques de laboratoire.

Réactifs chimiques

Solvants

- Reactif Trichlorure de fer 2%
- Réactif du Gazet

- Dregen Droff

- lode

- Acétate de plomb

- Fragments de magnesium

- Ether de methyl

- Eau distillée
- Solution d’acide sulfurique concentré

- Acide chlorhydrique

B
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> Matériel de dissection :

Le matériel utilisé dans la dissection est le suivant :

-Une blouse ; ciseau ; cuve a dissection ; sac plastique ; paire de gants; papier a main ;coton ; trousse
de dissection : un scalpel, une sonde cannelée, plusieurs pinces, deux paires de ciseaux, des aiguilles

de fixation ,chloroforme .

Figure 18 : Matériel utilisé dans la dissection (photos originales)

2.1.1.2 Matériels biologiques :

> Matériel végetale :

Pour notre expérimentation nous avons utilisé les feuilles des especes des plantes qui sont :
Eucalyptus globulus ; Thymus sp, Artemisia herba alba, Nerium oleander.

Tableau 10 : Plantes utilisés, lieu et la date de leurs récoltes.

la plante Lieu de récolte la date de récolte
Eucalyptus globulus Boufarik.Blida mars 2021
Thymus sp Idressya,Djelfa mars 2021
Artemisia herba alba Idressya,Djelfa mars 2021
Nerium oleander(témoin positif) | Cheraga,Alger mars 2021

o)
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Artemisia herba alba. Eucalyotus globulus

Figure 19 : Matieres végétales seches. (photos originales)

» Matériel animal :

L’étude est réalisée sur vingt rats blancs femelles de souche (albinos Wistar) pesant 140-160 g et
provenant de I’institut Pasteur d’Alger. Elles sont installées dans des cages en plastique transparent
d’une longueur de 55 cm, d’une largeur de 33 cm et d’une hauteur de 19 cm ; les rats utilisés sont

exempts d’organismes pathogenes spécifiques.

Les animaux ont disposé d’eau du robinet et de nourriture standard (LNC) la litiére est renouvelée

tous les jours de la semaine.

Les animaux sont choisis au hasard, marqués pour permettre une identification individuelle et gardés
dans leurs cages pour les acclimater aux conditions de laboratoire mixte de pharmacognosie et

pharmacologie département de Blida pendant douze jours avant I’expérience.

E
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Figure20: Rats femelles de souche wistar albinos, dans des cages en polypropylene (photos
originales)

2.1.2 Méthodes :

2.1.2.1 Etude microscopique des poudres des feuilles des plantes étudiée :

Une fine couche de la poudre a été déposée sur une lame, a laquelle est ajoutée une goutte du réactif
de GAZET et a été recouverte d’une lamelle. La lame a été ensuite observée au microscope optique.

Tous les ¢léments de la poudre végétale, sous 1’action du réactif de Gazet Le Chatelier, deviennent
transparents ou prennent une coloration particuliére :

-Les éléments lignifiés (vaisseaux du bois, fibres, cellules scléreuses et certains poils) se colorent en
jaune-vert tres clair ;

-Les éléments suberifiés sont colorés en rouge brun (Soudan I11) ;
-Les lipides, huiles essentielles, résines et latex sont colorés en rouge orangé (Soudan Il1) ;

-L’amidon se colore en bleu foncé a noir sous I’influence de 1’iode
2.1.2.2 Préparation des extraits :

» Seéchage de la plante :

Apreés la récolte, les feuilles sont séparées de la plante, lavées puis laissées séchées a I’ombre et a
température ambiante pendant 20 jours. De temps en temps, 1I’échantillon est pesé jusqu’a la
stabilisation du poids.

E
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» Broyage et tamisage des feuilles :

Apres le séchage, la plante est réduite en poudre grace a un mortier puis tamisée pour éliminer toutes
les grandes particules (cette étape a pour but d’obtenir une taille homogene des particules des
échantillons broyés).Le broyat de la plante constitue le matériel végétal final, prét a étre utilisé pour
la préparation des extraits. Ce broyat est séché aussi dans une étuve (0° humidité) aprés est stocké
dans un flacon en verre, hermétiquement fermés et couvert par papier aluminium, qui porte le nom
de I’espece, la date et le lieu de récolte et conservés a sec (température ambiante) a I'abri de I'humidité
en attendant 1’analyse. Le broyage de la plante permet d'augmenter la surface de contact solvant-
échantillon, une meilleure filtration du solvant au sein du matériel végétal ,ce qui a pour consequence
une augmentation de I'extraction (solide-liquide).

> Extraction par macération dans I’éthanol aqueux (extraction solide/liquide) :

L’extraction par macération sous agitation permet d’accélérer le processus d’extraction et de
minimiser le temps de contact d’eau avec I’extrait tout en préservant la bioactivité de ses constituants.
De méme, le déroulement de cette extraction a température ambiante ainsi que I’épuisement d’extrait
a pression réduite permet d’obtenir le maximum des composés et de prévenir leur dénaturation ou
modification probable dues aux températures élevées utilisées dans d’autres méthodes d’extraction.

La macération (extraction solide-liquide) est une opération qui consiste a laisser séjourner la
matiere végétale (broyat) dans 1’éthanol aqueux pour extraire les principes actifs (composés
phénoliques et flavonoides). Cette méthode d’extraction a ét¢é effectuée selon le protocole décrit par
Hamia et al.[138]

Le protocole de la macération de cette plante est le suivant :
- Peser 100 grammes de la matiere végétale.
-Chauffer 600ml d’éthanol aqueux (70%,30%) dans un bécher de 500 ml jusqu’a 40°C.

-Mettre la matiére végétale (100 g) sur I’éthanol aqueux Chauffer (v : 70:30), laisser ensuite macérer
sous agitation continue jusqu’a parfaite refroidissement.

- Laisser macérer pendant 24 h, ensuite filtrer sur un papier filtre, pour éliminer la matiere insoluble.
-Récupérer le filtrat dans un flacon.

-Répéter la procédure trois fois pour le filtrat (fraction retenue par le filtre) dans 200 ml d’éthanol
aqueux chaud (le 2eme jour et 3éme jour).

-Les macéras hydroalcoolique de 3 jours sont mélangés, et places dans un seul récipient.

B
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Récolte-Séchage-Broyage des
feuilles

Matiere végétale broyée

Ethanol et eau (70/30; v /v)

Macération 24heurs sous

Agitation & T° ambiante

Résiduvégétal sec

Filtration

Extrait
hydroalcoolique

Répéter la procédure
3fois et mélanger les
trois macérats

Figure21: Schéma montrant les étapes de I’extraction.

Poudre seche Broyage  Tamisage Poudre de Thymus Agitation  Filtration

Figure22 : Etapes de préparation d’extrait brut de Thymus sp. (Photos originales)

E
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Figure24 : Extraits préparés. (Photo originale)

2.1.2.3 Screening phytochimiques :

Les tests phytochimiques (screening) sont des tests qualitatifs qui ont été réalisées sur les extraits
préparés de la plante en milieu hydroalcoolique (décoction, infusion et macération), ils permettent
de caractériser les différents groupes chimiques contenus dans un organe végétal par les réactions

phytochimiques en tubes, les résultats sont classés en :

(+): Test faiblement positif.
(++): Test positif.

(+++): Test fortement positif.
(-): Test négatif.

» Caractérisation des Flavonoides, réaction dite de la cyanidine.

La détection de la présence des flavonoides dans les extraits aqueux et organiques est faite par la
réaction a la cyanidine. [139]

Cette réaction permet de mettre en évidence spécifiqguement ; les flavonoides. Elle est basée sur
I’obtention de couleurs caractéristiques du noyau, soumis a une réduction par 1’hydrogeéne naissant
(métal en milieu acide), une réaction positive se traduit par :

-Une coloration rouge cerise avec les flavonols

o
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-Une coloration orange : flavone
-Coloration Rouge violacé : flavanones
-Avec les chalcone : la réaction est négative

Dans les tubes a essais ou se trouvent les extraits organiques et aqueux, on ajoute 1ml d’eau distillée
et 1ml d’acide chlorhydrique concentré et quelques fragments de magnésium.

Précaution a prendre :

-1l faut tenir le tube avec une pince en bois et le plonger dans un bécher (250ml) rempli d’eau froide
afin d’éviter 1’¢lévation de la température.

La coloration qui se développe lentement est caractéristique des flavonoides majoritaires.

» Recherche des glucosides :

On rajoute quelques gouttes de H2S04 a 2 g de poudre végétale. La formation d’une coloration rouge
brique ensuite violette indique la présence des glucosides.[140]

» Recherche des anthocyanes :

On rajoute quelques gouttes de HCI a 5 ml de macérat ; la réaction positive donne une coloration
rouge en présence des anthocyanes.[141]

» Recherche des tanins :

a 2 ml de la solution a tester, 2 a 3gouttes de la solution de FeCl3 a 2 % sont ajoutés. Un test positif
est révélé par I’apparition d’une coloration bleue-noire et un précipité (laissé reposer quelques
minutes).

> Recherche des irridoides :

2 ml de macérat + quelques gouttes de HCI. Puis chauffer le mélange, un test positif est révélé par
I’apparition d’une coloration bleue.

» Recherche des saponosides :

2 ml de macérat+ quelques gouttes d’acétate de plomb. la réaction positive donne un précipité blanc.

» Recherche des proanthocyanidols :

2 ml de macérat + 2 ml de HCI. Laissé 5 min au bain marie., un test positif est révélé par I’apparition
d’une coloration rouge.

> Recherche des alcaloides :

> 5ml de maceérat + quelques gouttes de dragen Droff.la réaction positive donne une coloration

rouge ou précipitation rouge orangée.
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» Recherche d’amidon :

2 g de poudre + quelques gouttes d’iode., un test positif est révélé par 1’apparition d’une coloration
bleu violette. [142 ;143]

2.1.2.4 Evaluation de la toxicité aigué chez les rats :

Dans cette expérimentation les tests sont réalisés sur vingt rats pesant entre140 g et 160g. Ces rats
sont repartis sur cing lots : trois lots traités par trois plantes différentes, un groupe témoin positif traité
par une plante toxique et un groupe témoin négatif traité par 1’eau distillé/éthanol.

Pour la détermination de la toxicité aigué par la voie orale, les rats sont pesés et mis a jeun 18 h avant
le test, c’est le poids qu’on retenu pour le calcul de la quantité d’extrait a administrer. La concentration
est fonction du poids des animaux, du volume a injecter et de la dose.

Les extraits sont administrés a I’aide d’une sonde gastrique en une seule dose de 2000 mg /kg pour
Nerium oleander a raison de 0.3g/2ml et de 5000mg/kg a raison de O ,75g/2ml pour les autres
substances lesquelles :(Eucalyptus globuls, Thymus sp, Artemisia herba alba) .

Les essais de la toxicité aigué¢ permettent d’évaluer les effets toxiques qui apparaissent dans un temps
court (de 1 a 15 jours).

Tableaull : Protocole d’évaluation de la toxiciteé aigué chez les rats.

Lot n: Nombre des rats | L’extrait administer La dose

1 3 Eucalyptus globulus 0,75g9/2 ml
2 4 Thymus sp 0,75g9/2 ml
3 3 Artemisia herba alba 0,75g9/2 ml
4:Témoin positif(T+) | 5 Nerium oleander 0,39/2 ml
5:Témoin négatif (T-) | 3 I’eau distillée /éthanol 2ml

Figure25 : Administration orale des extraits (photos originales).

Les animaux sont observés individuellement et quotidiennement pendant 14 jours aprés
I'administration des extraits.

Les principaux effets recherchés sont :

E
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-Les signes cliniques.

-Les modifications pathologiques visibles a 1’ ceil nu.

-Le taux de létalité (mortalité).

-L’effet sur les parametres hématologiques.

-Modification pathologiques sur les organes internes (dissection).

-Apres dissection, les organes (rein, rate et foie, pomment, cceur) sont observés macroscopiquement
in situ.

2.1.2.5 Etude de paramétres hématologiques :

» Prélevement sanguin :

Le prélevement du sang est effectué a 1’aide d’un tube capillaire contient quelques gouttes
d’anticoagulant (Lovenox) a travers le sinus rétro-orbital au niveau de la veine orbitale des rats
anesthésiés au départ par éther de méthyl ; Le recueil de sang a été effectué sur tube EDTA (pour la
FNS).

Figure 26 : Prélevement retro-orbitaire sanguin du rat.

» Dosage de quelques parametres hématologiques

Les dosages hématologiques sont effectués au laboratoire central du CHU frantz fanon de Blida.

L’analyse des parametres hématologiques (GR, GB, HB, Ht, VGM, TCMH, CCMH, Plaquettes ,
eosoniphiles, basophiles) a été effectuée a 1’aide d’un Beckman coulter Médonic.

3



Partie pratique : Matériels et Méthodes

2.1.2.6 Protocole de dissection :

Prendre un rat avec délicatesse, le mettre sous la cloche ou est placé un bout de coton imbibé de
chloroforme. Apreés avoir anesthésié le rat, il est placé sur le dos.

A l'aide des aiguilles, accrocher le rat au bac de dissection au niveau des pattes. Cette étape facilite
le déroulement de la dissection.

Figure27 : rat allongé sur son dos.(photo originale)
Etape 2 : La boutonniere

La boutonniere est un orifice que I'on fait au-dessus de I'appareil uro-génital afin d'y introduire la
sonde cannelée.

Pour réaliser la boutonniére, il vous faut :
- une pince
-un ciseau
Il est important de ne pincer que la peau afin de ne pas endommager les organes situés en dessous
Etape 3 : Utilisation de la sonde cannelée pour le découpage de la peau
Pour cette étape délicate, le matériel nécessaire est :
- une pince

-une sonde cannelée
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-un ciseau

Insérer précautionneusement la sonde cannelée dans la boutonniere, remonter le long de I'abdomen
tout en gardant la sonde inclinée vers le haut.

Découper alors la peau le long de la cannelure de la sonde. Utiliser des ciseaux ayant grande finesse
possible pour obtenir une découpe nette et précise.

Etape 4 : Découpage de la peau au niveau des pattes.

Pour les pattes postérieures, découper la peau a partir de la boutonniere, pour chacune des pattes
comme pour dessiner un Y a l'envers. Pour les pattes antérieures, procéder de la méme facon en
partant du thorax.

Etape 5 : Finalisation de I'ouverture du rat.

A l'aide d'une pince et du scalpel avec une grande délicatesse, dégager la peau de la paroi musculaire
en retirant les adhérences.

Pour éviter d'endommager les organes, garder la lame du scalpel vers la peau et non pas vers l'intérieur
de I'animal.

Une fois les adhérences complétement retirées, accroché la peau au bac de dissection a l'aide des
aiguilles.

Etape 6 : Mise en place de I'ouverture de la paroi musculaire.

Comme pour I'étape 2, faire une boutonniére dans la paroi musculaire en faisant attention aux organes
sous-jacents. Une fois la boutonniére en place, insérer la sonde cannelée en la gardant toujours
orientée vers le haut.

Etape 7 : Découpage de la paroi musculaire.
A l'aide du ciseau le plus fin possible, découper la paroi en suivant la cannelure de la sonde.

Pour finir, accrocher les parois musculaires au bac de dissection avec les mémes instructions que
précédemment.

Etape 8 : Découpage du plastron thoracique

Pour observer les organes situés dans la région antérieure de I'organisme, il est nécessaire de retirer
la cage thoracique. Pour ce faire a I'aide des ciseaux, découper les cotes de I'animal sur les cotés. On
peut voir un tissu se situant sous le ceeur et au-dessus de l'appareil digestif: c'est le diaphragme. Il
s'agit d'une cloison musculo-tendineuse séparant la cavité abdominale de la cavité thoracique des
mammiferes.

Découper le diaphragme tout en faisant attention aux adhérences pour garder I'animal propre (a cause
du sang risquant de couler si des vaisseaux sont sectionnés). Par la suite, découper la partie supérieure
du plastron.

Etape 9 : Dissection de I'appareil digestif.
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Pour observer le trajet des aliments a partir de I'estomac, dérouler les intestins (intestin gréle et gros

intestin). Pour cela découper avec précaution les replis du mésentere, ce sont les tissus blancs servant
de liens entre les différentes parties du tube digestif.[144]

&

Figure28 : Ouverture de la cavité abdominale et fixation des couches musculaires
subjacentes. (photo originale).

2.2 Résultats et discussion :

2.2.1 Etude microscopique des poudres des feuilles des plantesétudiées :

Eucalyptus:

Figure29 : Aspect de poudre d’Eucalyptus globulus (photo originale)
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Aspect : La poudre est verte-grise. La poudre présente les éléments caractéristiques suivants :

Tableau 12 : Observation de la poudre d’Eucalyptus globulus au microscope optique

(G40x 10)

Les éléments observés

Observation sur le microscope

- stomate  anomocytiques (Aa) et du  parenchyme
palissadique (Ab).(Figure 30)
WHE
Figure 30
- Cellule de parenchyme avec macle d’oxalate de v
calcium. (Figure 31) ?
&
Figure 31
C-Vaisseaux de bois. (Figure 32)
Figure 32

D-Poches sécrétrices schizogéne accompagné de parenchyme
palissadique (Da).(Figure 33)

E- Epiderme recouvert d’une cuticule épaisse(Ea). (Figure 34)

Figure 33

D)

Figure 34

F- Parenchyme palissadique (Fa) accompagné de parenchyme
lacuneux (Fb) contenant des prismes et des macles d’oxalate de
calcium. (Figure 35)

Figure 35

G-Fibres. (Figure 36)

Figure 36
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Thymus sp :

Figure 37 : Aspect de la poudre de Thymus sp(photo originale)
Aspect : la poudre est verte-grise ou brune-verte.
L’observation au microscope optique G 10X40 d’un échantillon de poudre des feuilles de
Thymus sp présente les éléments caractéristiques suivants :

Tableau 13: Observation de la poudre de Thymus sp au microscope optique (G40x 10)

Les éléments observes Résultats d’observation par microscope

-Poils tecteurs et fragment d’épiderme avec cicatrice
de poils tecteurs. (Figure 38)

Vel

Figure 38
-grain de pollen a 6 pores germinatifs. (Figure 39) '

-Prismes d’oxalate de calcium de grande taille.
(Figure 40)

-Poil tecteur de la corolle. (Figure 41)

-Débris de vaisseaux spiralés du bois.
(Figure 42)

Fire 42
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Artemisia Herba alba :

Figure 43: Poudre d’Artemisia herba alba(photo originale)

Aspect: La poudre est verte-grise .

L’observation au microscope optique G 10X40 d’un échantillon de poudre des feuilles délayée
dans une goutte du réactif de Gazet Le Chatelier révéle la présence des éléments suivants :

Tableau 14: Observation de la poudre d’Artemisia herba alba au microscope optique

(G40x 10)

Les éléments observés Résultats d’observation par

microscope
-Poils tecteurs en forme de T. (Figure 44)

Figure 44
-Fragments de tissu épidermique comportant des stomates de
type anomocytique (Ba3), des poils tecteurs (Bb3) et des poils
sécréteurs  contenant de  I’huile  essentielle (Bc3)
.(Figure 45) Figure 45
-fragments des corolles des fleurs tubulées
contiennent des macles d’oxalate de calcium.(Figure 46)

Figure 46
-Des paillettes Composées d’une petite cellule formant un
pédicelle et d’une trés longue cellule terminale
cylindrique.(Figure 47)

Figure 47
-Grains de pollen sphériques, a 3 poreseta exine. .(Figure | -~ (
48)

&)

Figuré 48
- Des fragments de tissu vasculaire. (Figure 49) 3

Figure 49
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Figure 50: Poudre de feuilles du laurier rose(photo originale)

Aspect : Poudre de couleur verte de saveur trés amére avec odeur vireuse mais qui n’est pas

caractéristique.

L’observation au microscope optique G 10X40 d’un échantillon de poudre des feuilles délayée
dans une goutte du réactif de Gazet Le Chatelier révéle la présence des éléments suivants:

Tableau 15 : Observation de la poudre de Nerium Oleander au microscope optique (G10
x 40) .

Les éléments observés

Résultats d’observation par microscope

-Des  poils  tecteurs
incurves.(Figure 51)

caractéristiques

- Débris de cryptes piliféres vues de face.
(Figure 52)

- Oxalate de calcium en macles et en prismes,
gains d’amidon et debris de parenchyme.

( Figure53)

- Débris d’épiderme avec stomate. ( Figure
54)

Figure 53

Figure 54

2.2.2 Screening phyto chimique:

La mise en évidence de différentes classes des métabolite secondaires constituants les plantes
nous une bonne idée sur ses activités pharmacologiques. Nous avons réalisés des tests

o
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phytochimiques sur les extraits suivants : Eucalyptus globulus, Thymus sp, Artemisia herba
alba, Nerium oleander ; Ces tests sont en relation avec 1’intensité du précipité, et la coloration
qui sont proportionnelle a la quantité de la substance recherchée.

2.2.2.1. Screening phytochimique d’Eucalyptus globulus :

Les résultats de screening phytochimique d’Eucalyptus globulus sont présentés dans letableau

suivant :

Tableau 16: Criblage phytochimique d’Eucalyptus globulus.

Tests Observation
Flavonoides ++
Glucosides +++ -
B
L5
Anthocyanes -
W
Tanins +++
Irridoides -
Alcaloides +
Saponosides -
Amidon -
Proanthocyanidols +
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(+):Test faiblement positif.
(++): Test positif.

(+++): Test fortement positif .
(-): Test négatif

L’étude phytochimi que de I’extrait d’Eucalyptus globulus montre la présence des
flavonoides, glucosides, tanins, proanthocyanidols, alcaloides et 1’absence des anthocyanes
Jirridoides, saponosides et de I’amidon .

L’etude de RABIAI Mohammed(2014)[145]sur I’extrait d’eucalyptus globulus montre la

présence des tanins, composé sreducteurs ,flavonoides et I’absence de I’amidon ,ceci en
accord

avec notre étude .
Dixitet al., 2012 ont montre la présence des tanins, des flavonoides, des alcaloides et des
paranoides dans les feuilles, le tronc et les racines de Eucalyptus globulus.[146]

Tableaul? : Criblage phytochimique de Thymus sp.

Tests Observation

Flavonoides + 2=

Glucosides +++
Anthocyanes ++
Tanins ++
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Irridoides -
Alcaloides ++
Saponosides +

Amidon

Proanthocyanidols

L’¢étude phytochimique des feuilles de la thymus sp montre la présence des tanins, flavonoides
,0lucosides, des alcaloides ,anthocyanes et 1’absence d’amidon et des irridoides .

D’aprés I’étude de (ABBAS Nessrine- GUERRICHE Fatma2016)[147]les résultats obtenusdu
test phytochimique réalisé sur la poudre de feuilles de Thymus vulgaris montrent une richesse
en flavonoides, en tanins, en mucilages, en Saponosides et en glucosides. Cependant, cette
espéce est moyennement riche en coumarines, en alcaloides, en anthocyanes, et renfermedes
quinones en faible teneur. Enfin, les feuilles du thym sont dépourvues d’amidon, d’irridoides

et de leucocyanes.
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2.2.2.2 Screening phytochimique d’Artemisia herba alba:

Tableaul8: Screening phytochimique d’Artemisia herba alba.

Tests

Observation

Flavonoides

++

A

Glucosides

+++

Anthocyanes

Tanins

++

Irridoides

Alcaloides

=
-
;

Saponosides

Amidon

Proanthocyanidols




Partie pratique :

Résultats et Discussion

Les résultats de la screening phytochimique de 1’armoise blanche montre que 1I’armoisecontient
les flavonoides, glucosides, les tanins, et dépourvue des les alcaloides anthocyanes,
irridoidoides, proanthocyanidols, saponosides et 1’amidon.

Les travaux de kahlouch et al.,2015,sellami et al.,2010)[148 ,149]ont montrés qu’ Artemisia

herba alba contient des flavonoides, sucres réducteurs, des tanins et dépourvue des alcaloides,
ceci concorde en partie avec les résultats obtenus dans notre travail.

2.2.2.3 Screening phytochimique de Nerium oleander :

Tableau 19:Screening phytochimique de Nerium oleonder .

Tests

Observation

Flavonoides

+++

Glucosides

Anthocyanes

Tanins

+++

Irridoides

Alcaloides

Saponosides

Amidon

Proanthocyanidols

' | : D
‘ -'( '
o v




Partie pratique : Résultats et Discussion

L’évaluation préliminaire de la composition phytochimique de Nerium oleander a révéler la
présence des flavonoides, tanins, glucosides, et 1’absence des irridoides ,alcaloides et les
anthocyanes.

Nos résultats ont été mis en parallele en partie avec ceux rapportés dans la littérature dans les
travaux de Garima et al.,(2010)et phani et al., (2013), )[150,151]qui ont confirmé la présence
des tanins, flavonoides, tripinoides ,composés réducteurs, et ont soulignés 1’absence des
anthraquinones et les saponines.

2.2.3 Evaluation de la toxicité aiguée par voie orale:

Observation du comportement et tableau clinique des animaux :

Aprés ’administration des extraits, les animaux sont observés individuellement chaque heure
pendant le premier jour et chaque jour pendant 14 jours. Le comportement et les symptomes
cliniques des animaux sont notés pendant toute la durée de 1’expérience.

» Dés le début du gavage :

On a constaté chez les animaux les signes cliniques suivants :

Tableau 20 : Résultats de I’observation des animaux durant les premiéres heures apres
I’administration orale des extraits.

Lotl | Lot2 | Lot3 | Lot4(témoin Lot5(témoin négatif)
positif)

Malaise généralisé - + + + -
Agitation - - - - -
Convulsion - + + + -
Troubles cardiaques - - - + -
Diarrhée - +

Tremblement - + - + -
Mortalité - - - - -

(+) : présence.

(-) : absence
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» 24 Heures apreés le gavage :
Tableau 21:Résultats de I’observation des animaux apres 24 h d’administration

orale des extraits.

Lotl |Lot2 Lot3 Lot 4(T+) Lot 5(T-)
Malaise générale (faiblesse) | - + - + -
Constipation - + - - -
Diarrhée + - - + -
Polyurie - - - I )
Saignement nasal + - - - -
Mortalité - + - + _

La mort survient apres 24 heures de 1’essai : un rat du lot 2 et trois rats du lot4

» Du 5éme ou 14eme jour : Amélioration progressive d’état des rats survivants.

Clinique de lot 1 traité par Eucalyptus globulus :

La symptomatologie observée aprés I’administration de I’Eucalyptus globulus est représentée
par une diarrhée transitoire et un saignement nasal di probablement a I'eucalyptol qui favorise
I'évacuation des sécrétions bronchiques et le péristaltisme intestinal. [152]

L’¢évaluation de la toxicité aigu€ de cet extrait ne montre aucune sévérité, aucune mortalité,
on a enregistré que des troubles transitoires mineurs avant le retournement a 1’état normal.

Clinique de lot 2 traité par Thymus sp :

Deés le début du traitement par Thymus sp on a constaté chez les animaux un tableau clinique
caractérisee par des fortes convulsions ensuite I’activité des animaux se réduit, leur démarche
devient lente.

-Apreés 24 heures de 1’essai on a constaté la mort d’un rat ; les animaux survivants restent faibles
et ont une constipation.

Les signes cliniques observés (malaise généralisé, convulsion, constipation), peut étre a
I’origine de thymol qui renferme selon la pharmacopée européenne 36 a 55% des composés
probablement dues I’exacerbation de I’effet inhibitrice du thymol et du carvacrol sur I'enzyme
acétylcholinestérase (AChE), les études de[153] confirme cette effet .
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Clinique de lot 3 traité par Artemisia herba alba :

Les signes cliniques observés chez les rats traités par 1’extrait de I’armoise blanche, se sont
caractérisés par une (faiblesse. manque de vivacité, vertige)dues probablement & alpha-
thuyone qui constitue la substance toxique et bioactive dans I'armoise et la forme la plus toxique
et ses effets convulsivantes , 1’étude de (154) confirme ces effets.

L’¢évaluation de la toxicité¢ aigu€ par voie orale de I’armoise blanche montre que les effets
toxiques a la dose étudiée sont mineurs, et on n’observe aucune gravité ou mortalité.

Clinique de lot 4 traité par Nerium oleander(témoinspositif) :

Les signes cliniques observés chez les rats traités par I’extrait de Nerium oleander caractérisés
par un trouble cardiaque due probablement a 1’oléanrine qui est le principale hétéroside
cardiotonique provoque un effet ionotrope positif Avec I’inhibition de la pompe NaK- ATPase,
on observe a dose toxique une augmentation trés importante du Ca++ intracellulaire. Il en
résulte une augmentation de 1’automaticité, de I’excitabilité et du potentiel de repos, et des
potentiels oscillants vont provoquer des dépolarisations prématurées au niveau cardiaque et
extracardiaque. Le K+ extracellulaire est également trés augmenté [155].

A dose toxique, on observe une augmentation du tonus sympathique général, mais aussi au
niveau cardiaque, ce qui augmente 1’automatisme des foyers ectopiques. [156]

Tous ces effets provoquent, entre autres, 1’association de dysrythmies ventriculaires et de
troubles de conduction ainsi que de nombreux signes généraux. [155]

Les troubles neurologiques dues la grande capacité de 1’oléandrine de passer la barriére
hématoencéphalique, a I’inverse des autres digitaliques. [157,158], le mécanisme des troubles
est mal connu. Elles ne sont pas la conséquence d’un collapsus ou de désordres hydro-
électrolytiques. [159]

Les troubles digestives probablement dues a une augmentation du péristaltisme intestinal
jusqu’a I’apparition de spasmes. Les diarrhées et vomissements en sont les conséquences par

effets direct, a I’inverse les vomissements provoqués par les centres bulbaires sont des effets
indirects. [160], [161]

La polyurie due probablement a I’effet diurétique indirect, Les animaux meurent généralement
par arrét cardiaque, alors que les animaux survivants retrouvent une apparence normale, ceci
est dii probablement a la grande capacite des rats de métaboliser (éliminer) les digitaliques.

La symptomatologie observée (troubles cardiaques, diarrhées, troubles neurologiques) chez les
rats traitées par les feuilles de Nerium oleander. est similaire a celle observée par Mustapha
MOULSMA A propos d’hospitalisation d’un cas d'intoxication volontaire au Laurier rose
(Nerium oleander L.y Apocynaceae).[162]
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Estimation de la DL50 :

Tableau 22 : Résultats de mortalité des rats.

Plantes Dose(mg/kg) | Nombre des rats Pourcentage de
mortalité(%o)

Eucalyptus globulus 5000 3 0

Thymus sp 5000 4 25

Artemisia herba alba 5000 3 0

Nerium  Oleander(témoin | 2000 5 60

positif)

Selon I’essai limite de ’OCDE 425: [131]

-La DL50 est inférieure a la dose d'essai (2 000 mg/kg) si au moins trois animaux meurent.

- La DL50 est supérieure a la dose d'essai (5 000 mg/kg) si au moins trois animaux survivent.
Donc :

-La DL 50 de Nerium oleander est inférieur a 2 000 mg/kg de poids corporel et supérieur a
5000 mg/kg de poids corporel pour les autres plantes.

2.2.4 Etude hématologique :

Tableau 23 : Résultats de bilan hématologique des rats apreés I’administration des

extraits.
Paramétershém | GR Ht |Hb | VGM | TCMH | CCMH | Pgttes | GB LYM Eosi%
atologiques 103/mm3 | % | g/dl | fL % % 103/m | 103/mm | 103/m | %
m3 3 3
Lot témoin 7.33* 419|153 |57.2 | 209 36.5 920* |11.3 75.4 1
*

Lotl 1.77 42.2 1151|543 | 194 35.8 942 11.6 84.7 2.6
Lot2 39* 216|8.7 |553 |223 40.27 |616* |12.1 / 2.1
Lot3 8.45 4441158 | 525 |18.7 35.6 890 11.10 72.9 14
Lot4 (T+) 45* 238193 | 527 |21.7 39.07 |714* |8.07 / 0.7

(*):Significativement différent par rapport aux témoins.
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Figure55 : Variations des érythrocytes du Nerium olender et Thymus sp par rapport

aux témoin.
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Figure56 : Variations de ’hemoglobine du Nerium olender et Thymus sp par rapport

aux témoin.
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plaquettes
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Figure 57: Variations des plaquettes du Nerium olender et Thymus sp par rapport aux
témoin.

Les résultats obtenus illustrés dans le tableau ci-dessus, révélent une anémie par diminution
significative du nombre des érythrocytes, hémoglobine et thrombopénie par abaissement du
taux des plaquettes chez les rats de lot 2et lot 4.

Cependant, le bilan hématologique de lot 1et 3 est normal.

L’examen hématologique indique une diminution significative des érythrocytes, Ces
changements pourraient étre dus a des effets sur 1’érythropoiése ou a des effets hémolytiques
directs de laurier rose sur les hématies, 1’étude de (BOUREK?2013) confirme cette effet.[163]

La thrombopénie peut étre attribuable a I’effet cytotoxique de 1’oléandrine.

Le bilan hématologique montre une diminution des lignes sanguine dues probablement a I’effet
cytotoxique et génotoxique de thymol et corvacrol sur la moelle osseuse.

Le carvacrol et le thymol ont montré des effets génotoxique et cytotoxiques dans les cellules de
la moelle osseuse de rat.

Selon les études [164] in vivo, le carvacrol et le thymol ont montré un effet génotoxique élevé.
Ils ont montré des effets clastogenes importants, ¢’est-a-dire qu’ils ont causé des cassures de
chromosomes,. lls ont également des effets aneugéniques (anomalies dans le nombre de
chromosomes), cependant 1’effet est plus faible que 1’effet clastogéne. Ils ont aussi un effet
cytotoxique, ils diminuent 1’index mitotique (nombre de divisions cellulaires) a toutes les
concentrations et a tous les temps de traitement par rapport au contrdle. Le test de Ames, qui
est un test biologique permettant de définir le caractére mutagéne d’un composé chimique en
évaluant les dommages causés a I’ADN, est négatif.

D
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2.2.5 Dissection :

Aprés dissection, les organes (rein, rate et foie, pomment, coeur) sont observés
macroscopiquement in situ.

4 V v‘

Aspect de la
cavité
abdominale

Aspect du cceur

Figure58: Dissection du rat (photo originale).

Les résultats de dissection montrent I’aspect normal des organes internes pour tous les lots.
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Conclusion :

Le présent travail a été consacré a 1I’étude des plantes médicinales le plus citées dans 1I’enquéte
ethnobotanique pour la prévention de coronavirus, il précéde par une extraction
hydroalcoolique et une analyse microscopique des échantillons étudiées, il a fait aussi I’objet
de la détermination de la composition chimique majoritaire des extraits afin de contribuer a la
valorisation de leurs toxicité dans le dessein d’une meilleure exploitation.

D’apres le test d’évaluation de la toxicité aigu€ par voie orale chez les rats traités par les
différentes substances et a la lumiere des résultats obtenus, nous avons conclus que :

-L’évaluation de la toxicité aigué par voie orale de I’Eucalyptus globulus et Artemisia herba
alba montre que les effets toxiques a la dose étudié sont mineurs, et on n’observe aucune gravité
ou mortalite.

-Les données de la toxicité aigué chez les rats traités par le Thymus sp ont montrés des effets
toxiques due aux phénols majoritaires qui sont le thymol et le carvacrol avec un état de mal des
rats et un taux de mortalité de 25% a la dose de 5000mg /kg.

-Le Thymus sp perturbe quelques paramétres hématologiques principalement les érythrocytes,
hémoglobine et les plaquettes, cette variation due probablement a I’effet cytotoxique et
génotoxique de thymol et corvacrol sur la moelle osseuse.

-Ce travail reste préliminaire et ne constitue qu’une premiere étape dans la recherche de la
toxicité, il est intéressant d’approfondie cette étude par :

-Etude de la cytoxicité et génotoxicité de thymus sp sur la moelle osseuse (étude in vitro).

-La réalisation d’une étude phytochimique approfondie qui consiste a la purification,
I’identification, caractérisation des composes.

-Aussi, il serait intéressant de faire des compagnes d’information et de sensibilisation de la
population sur la meilleure fagon d’utiliser les plantes et leur préparation. Car elles peuvent étre
nocifs par toutes les voies, il faut les utilisés, avec grandes précautions.

Enfin, La dose létale 50 des trois plantes est supérieure a 5000 mg/kg de poids corporel donc
selon I’échelle comparative de toxicité de substances chimiques, ces plantes sont trés faiblement
toxiques.
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Annexe : Monographies des plantes médicinales

Tymus sp

Figure 59 :Monographie de thymus sp [165]

o Nom vernaculaire francais : Thym
o Nom vernaculaire arabe :_sic 3
o Famille :Lamiaceae

= Description botanique :
Les thyms (Thymus sp) sont des sous arbrisseaux ligneux, pouvant atteindre 40cm de hauteur.

IIs possédent de petites feuilles recourbées sur les bords de couleur verte foncé, et qui sont
recouvertes de poils tecteurs et sécréteurs (appelés trichomes). Les calices et les jeunes tiges
sont aussi couverts de ces structures qui libérent I’essence par simple contact, bien qu’en plus
faible densité sur les tiges. Ses petites fleurs zygomorphes sont regroupées en glomérules et
leur couleur varie du blanc au violet en passant par le rose [166],[167].

= Habitat et culture :
Le thym est tres résistant, il pousse bien sur des collines arides et rocailleuses des
régions méditerranéennes.[168]

= Parties utilisées : les parties aériennes.
® Principales compositions chimiques:

> Flavonoides

- Flavones : Lutéoline, thymonine et thymusine

108



Annexe : Monographies des plantes médicinales
- Flavanones : hespéridine

- Flavanols et dihydroflavanol : Quercétine
» Acides phénoliques :
- Acide caféique
- Acide rosmarinique (principale polyphénol antioxydant).[169]

= Propriétés thérapeutiques de thym :

- Désinfectant dermique, Antiseptique et un spasmolytique bronchique
- Propriétés vermicide et vermifuges. [170]

- Propriétés antifongiques, antivirales, anti inflammatoires, et antibactériennes. [171]

Propriétés antioxydantes.[172]

= Effets indésirables et Contre indications :
Les bains de thym sont contre indiqués en cas de blessures cutanées, de dermatoses, de fiévre,

d’insuffisance cardiaque [173]. L’usage du thymol par voie interne est contre indiqué en cas
d’entérocolites, d’insuffisance cardiaque et durant la grossesse. [174]
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Figure60 :monographie des feuilles d’eucalyptus globulus [175]

o Nom vernaculairefrancais :Eucalyptus
o Nom vernaculairearabe ;s sull<ll
o Famille : Myrtaceae

= Description botanique :

Arbre sempervirent a croissance rapide et pouvant atteindre entre 30 et 60 metres de hauteur;
Les feuilles sont ovales, larges, sessiles, opposées et couvertes d’une pruine .Les fleurs sont
solitaires, melliféeres et relativement grandes.[176]

= Habitat et culture :
L’Eucalyptus est originaire de Tasmanie en Australie.[177]

= Parties utilisées :les feuilles.
® Principales propriéties thérapeutiques
-Activité anti bactérienne et antifongique.

-Activité anti oxydante.

-Activité anti parasitaire.
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-Activité insecticide.

-Antivirale.

-Antidouleur. [178][179][180]

® Principaux compositions chimiques :
1,8-eucalyptol: 72,71 %,a-pinene: 9,22 %, o- terpineol: 2,54 %, globulol: 2,77 %, o-
terpineolacetate: 3, 11 %, et alloaromadendrene: 2, 47 %.[181]

= Effets indésirables et Contre-indication:

I’Eucalyptus peut provoquer des nausées, vomissements ou diarrhées. [182]

Il est contre indiqué :

-les personnes souffrant d’inflammation rénale, gastro-intestinale et/ou des voies urinaires et
des voies biliaires ainsi que de troubles hépatiques séveres ;

-les femmes enceintes ou allaitantes ;

-les enfants et adolescents de moins de 18 ans par inhalation ou voie orale [183]
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"
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Figure 61 : Armoise blanche (Artemisia herba-alba )[184]

o Nom vernaculaire frangais :Armoise
o Nom vernaculaire arabe :zzdl
o Famille :Astéraceae

= Description botanique :
Sous arbrisseau tomenteux blanchatre, vivace, de couleur verdatre-argenté, de 30 a

50cm de hauteur avec des tiges ramifiées, rigides et dressées. Les feuilles sont petites,

ses siles, pubescentes, et a aspect argenté [185]

e Habitat et culture :
Espagne, Afrique du Nord et Asie occidentale

= Parties utilisées : les parties aériennes.

® Principales compositions chimiques:
Thuyones, les dérives du 1,8-cinéole et du chrysanthényle[186],le calcium (0.5%) et le
phosphore (0.07%). Elle est assez riche en cellulose (26,73%) [187],flavonoides (I'hispiduline,
la cirsimaritine. Des flavones glycosidiques) [188]
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» Principales proprieties thérapeutiques :
- Anti diabétique,antiictérique[189]
- antimicrobiens, antifongique, anti diarrhéique, antispasmodique [190]

= Effets indésirables et contre indications :

La thuyone peut provoquer des convulsions, une dégradation musculaire (rhabdomyolyse), une
insuffisance rénale, une agitation, des troubles du sommeil, des vomissements, des crampes
d’estomac, des étourdissements, des tremblements, une grande soif, les femmes en pleine
grossesse ou allaitements ne doivent pas consommer ces produits [191]
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Figure62 :Monographie de clou de girofle[192]

o Nom vernaculairefrangais :Giroflier.
o Nom vernaculairearabe :Js 3l
o Famille : Myrtaceae

= Description botanique :

C’est un grand arbre fruitier, élancé, de forme conique, d’une hauteur moyenne de 10 a 12
meétres, qui peut atteindre jusqu’a 20 metres de haut, & port pyramidal et au tronc
grisclairridé.[193]

= Habitat et culture :
Originaire d’Indonésie, dans la partie sud des Philippines et les iles de Moluques, d’Afrique et
D’ Amérique du sud, principalement dans des pays tropicaux. [194]

= Parties utilisées :les boutons floraux,les fruits de 1’arbre.[195]

= Principaux compositions chimiques :

Phénols 70 a 85% (Eugénol).Autres composés chimiques : Esters 15 a 20% (Benzoate
d’eugényl), Sesquiterpénes 5 a 15% (Caryophylléne), traces de : Monoterpénes,

114



Annexe : Monographies des plantes médicinales

Monoterpénols, Oxydes, Cétones, Sesquiterpénols et Aldéhydes. [196]

® Principales proprieties thérapeutiques :

- Antibactérien, antiseptique et antifongique [197].

- Anti-oxydantes et anti-inflammatoire, conservateur et anesthésique. [198]
= Effets indésirables et Contre-indication:

-Un surdosage de I’huile essentielle de Syzygium aromaticum peut entrainer des troubles
gastro-intestinaux légers, tels que des vomissements, des nausées ou des diarrhées. [199]

- Un surdosage de I’huile essentielle de Syzygium aromaticum peut entrainer des troubles
gastro-intestinaux légers, tels que des vomissements, des nausées ou des diarrhées. [199]

- L’huile essentielle de Clou de Girofle est en effet dermocaustique et irritante pour les voies
respiratoires, elle ne peut étre utilisée avec des médicaments anticoagulants. Les personnes
hypertendues doivent l'utiliser avec la plus grande prudence car elle peut augmenter la tension
artérielle.[200]
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Résumé :

Le Thym, I’eucalyptus, I’armoise blanche sont des plantes utilisées depuis 1’antiquité en
médecine traditionnelle pour ses vertus thérapeutiques et préventives, le but de ce travail est
d’évaluer la toxicité aigué par voie orale de ces plantes qui sont citées a la suite d’une enquéte
ethnobotanique et considérées comme les plantes les plus utilisées durant la pandémie Covid
19.Cette évaluation est précédée par une analyse microscopique des poudres des plantes
étudiées ,une extraction hydroalcoolique ,une étude phytochimique basée sur des tests
phytochimique des flavonoides,glucosides,anthocyanes,tanins,irridoides,alcaloides,

saponosides et amidon pour la mise en évidence de différentes classes des métabolites
secondaires constituants les plantes et permet d’avoir une bonne idée sur ses activités
pharmacologiques.

L’évaluation de la toxicité aigué se fait par I’administration orale d’une dose unique de 5000
mg /kg de poids corporel; dont les principaux effets recherchés sont les signes cliniques, la
1étalité, ’effet sur les paramétres hématologiques et les modifications pathologiques sur les
organes internes.

La dose létale 50 est supérieure a 5000 mg/kg de poids corporel donc les plantes sont tres
faiblement toxiques.

Mots clés : Covid 19, Phytothérapie, Plantes médicinales, Toxicité.

116



Summary:

Thym, Eucalyptus, white mugwort are plants used since antiquity in traditional medicine for
their therapeutic and preventive virtues, the aim of this work is to assess the acute oral toxicity
of these plants which are cited following an ethnobotanical survey and considered to be the
most used plants During the covid 19 pandemic. This evaluation is preceded by a microscopic
analysis of the powders of the plants studied, a hydroalcoholic extraction, a phytochemical
study based on phytochemical tests of flavonoids , glucosides, anthocyanins, tannins, irridoids,
alkaloids, Saponosides and starch to highlight the different classes of secondary metabolites
constituting plants and give a good idea of their pharmacological activities.

Acute toxicity is assessed by oral administration of a single dose of 5000 mg / kg body weight;
The main effects sought are clinical signs, lethality, effect on hematological parameters and
pathological changes in internal organs.

The lethal dose 50 is greater than 5000 mg / kg of body weight therefore the plants are of very
low toxicity.

Keywords: Covid 19, Herbal medicine, Medicinal plants, Toxicity.
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