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Introduction

Le genrePhytolaccarenferme de nombreuses espéces dont les propaétésété peu ou
tardivement étudiées.

Du fait de la grande toxicité de certaines des ouds les constituant, de nombreux cas
d'intoxication ont été recensés apres consommatiamt, certains séveres ou méme mortels.
Ceci a conduit a l'interdiction en France de la gmrtialisation des plantes de ce genre, en
dehors d'un usage homéopathique ou I'espég&lacca americanast largement utilisée en
pharmacie. Ainsi, l'utilisation des especes du geBRhytolacca en France se limite
aujourd’hui a cet usage, alors qu'elles étaientutmap employées auparavant comme
colorant alimentaire ou dans le traitement de diegipathologies.

Néanmoins, ces plantes renferment de nombreuseScohed qui ont des propriétés trés
prometteuses d'un point de vue thérapeutique :ebetoent certaines especes du genre
Phytolaccafont I'objet de recherches approfondies qui ontnede découvrir des propriétés
nouvelles de certaines molécules et donc de mattevidence tout I'intérét de I'étude de ces
especes qui avaient été deélaissées. La réaligdgions études a également pour but d'élucider
les mécanismes d'action complexes et variés deokxules, aujourd’hui non encore mis en
évidence ou mal connus, afin de les commercialisers le futur pour le traitement de
pathologies encore difficiles a guérir aujourd'@ude plus en plus courantes, d'origines virale

(VIH, hépatite B), parasitaire (shistosomiase) ancgreuse.
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1. La famille desPhytolaccaceae

La famille desPhytolaccaceadait partie de l'ordre des Caryophyllales. Cetrerit partie

de I'embranchement des Spermaphytes (plantes aegjaidu sous-embranchement des
Angiospermes (plantes a ovaires, plantes a fledes)a classe des Eudicotylédones et de la
sous-classe des Apétales.

Il s'agit de plantes herbacées, d'arbres ou dbgs’'on retrouve dans les régions tropicales

et subtropicales du globe, en particulier en Amérid.-a plupart des espéces sont dioiques.

Les feuilles sont simples alternes, pétioléesgesdiet généralement sans stipules.

Les inflorescences sont en grappes, en épi, eniquaes irréguliers ou plus rarement en
cymes.

Les fleurs sont petites, parfaites, et parfoisnactiorphiques et sans corolle.

Le calice est a 4-5 segments libres ou légerenmmiés.

Le nombre d'étamines (a partir de trois) est végialkelon les espéces et les inflorescences.
Elles sont généralement organisées en une ou gerates, parfois insérées sur un disque
hypogyne, placées irrégulierement par rapport @pales ou rarement alternes. Les filaments
sont linéaires ou pointus et les anthéres linéaité&sasporangées, introrses et s'ouvrent
longitudinalement.

L'ovaire est supére, composeé de 1 a 16 carpdtiessiou soudés. Chaque carpelle contient un
ovule campylotrope et des stigmates visibles (j@@énicillés) ou non-apparents.

Les fruits sont des baies, des capsules ou degsik@)

Au niveau anatomique, leBhytolaccaceaesont caractérisées par l'existence de faisceaux
médullaires qui forment la partie centrale de lapp conducteur et sont disposés en cercle
autour du tissu conjonctif. lls sont réunis par cambium qui produit des éléments
secondaires.

Il existe également des faisceaux libéro-ligneurtistiees concentriques produits par les

méristemes, qui se produisent successivement aemnassise de péricycle. (2)

D’un point de vue taxonomique, la famille d&isytolaccaceaest composee de six sous-
familles et comprend soixante-cing espéces provgrarcipalement des Etats-Unis, mais

aussi d’Afrique, d'Australie et de Hawai... (1, 3)



- Les Phytolaccoideaequi possedent un ovaire de 3 a 16 carpelles libtesoudés,
multiples et fonctionnels, et dont le fruit est wrepe, un akéne ou une baie. lls forment la
base de la famille et comprennent trois genfggsomeria Ercilla et Phytolacca(genre
principal).

- LesRivinoideaequi posseédent un ovaire d'un seul carpelle contamze seule graine,

et dont le fruit est un akene ou une drupe. lismp@mnent neuf genres.

- Les Microteoideaequi possedent un ovaire d'un seul carpelle de dewuatre

stigmates et d'une seule graine, et dont le fatiie akene. lls comprennent deux genres.

- Les Agdestioideaaqui possedent un ovaire semi-infere de trois arguzarpelles de

trois a quatre stigmates et d'une seule graineellsomprennent qu'un seul genre.

- LesBarbeuioideaajui possédent un ovaire de deux carpelles soud@Emttnant deux

graines, et dont le fruit est une capsule. llsosspdent qu'une seul genre.

2. Le genrePhytolacca

C'est le genre le plus important de la famille Blagtolaccaceaell est le seul représenté en
Europe et comporte différentes espéces dont vingtirenoms sont acceptés aujourd’hui en
2012. (4)

Le nomPhytolaccaest formé a partir du mot grec phyton qui signifiante et du mot arabe

lakka qui signifie couleur (laque), allusion a tuteur rougeatre du suc des baies. (5, 6)

Il s'agit d'arbres, d'arbustes ou de plantes hédsad. a distribution est cosmopolite mais on le

trouve principalement dans les régions tempeérées.

Les feuilles sont lancéolées a ovales ou raremeltdides, aigués, acuminées, mucronées,

rétuses, rarement ondulées, rarement obliquesrigtigpglabres. Les contours sont arrondis,



obtus ou atténués. Elles sont subsessiles ou gesiol

Les inflorescences sont en grappes ou en épisralament en grappes de cymes, axillaires
ou terminales.

Les fleurs sont parfaites ou dioiques (unisexuégdheralement actinomorphes, sessiles,
pédicellées. Elles comportent une seule bractdelet bractéoles, lancéolées et pointues.

Les sépales, généralement au nombre de 5 (plumeated a 9) sont oblongs, elliptiques,
lancéolés ou ovales, blancs-rouges.

Les 8 a 25 étamines sont fonctionnelles ou rudienesd, organisées irrégulierement en une
ou deux spirales et généralement insérées sursgunalihypogyne. Les filaments sont parfois
élargis a la base.

L'ovaire est absent, rudimentaire ou fonctionnelnposé de 5 a 16 carpelles libres ou
soudés. Il y a autant de styles que de carpellésvaire est supere.

Le fruit est soit une baie striée, soit plusiewsstps drupes en vrac, réniforme, noir et brillant.

Il comporte de 5 a 16 graines (une par petite grufe

Parmi les différentes espéces du gePhgtolacca nous avons sélectionné les six especes

principales et les plus fréquemment rencontrées nguis allons décrire.

3. Phytolacca americana L.

Il comporte divers synonymes ddPlytolacca decandra letPhytolacca acinosa L(4)

On l'appelle aussi Raisin d'’Amérique, du Canadachdacan du Canada, Raisin des
teinturiers, Morelle a grappes, Epinard des Inéésjans le Midi de la France, Herbe a la
laque.

Les nom communs américains « Pokeweed », « Pok&/isginia Poke » ou « Pokeberry »

auraient pour origine le mot « pokon » des indi@ées/irginie qui fait référence aux plantes

tinctoriales dont le jus rouge fait penser au safRpk ».

On le surnomme également « Pigeonberry » aux Bhais-car ses baies étaient un des

aliments favoris des oiseaux migrateurs, ou « pallds», « pokeroot», « pocon »,



« pocan », «garget», «redwood », «redink » ancer root», «jalep», «scoke »,
« american cancer » « american nightshade », bemk», « crowberry » ou « Txiu Kiub
Nyug » (Laos). (7, 8)

Figure 1. Aspect général @nytolacca american&. (d’apréshttp://sophy.u-3mrs.jr

Le Phytolacca americana&st une plante herbacée pouvant atteindre troiseméde hauteur

(Figure 1). Sa durée de vie est de trois a dix ans.

Les feuilles sont lancéolées-elliptiques, ellipgguou rarement ovales, aigués ou parfois
mucronees, entieres, obtues et peuvent mesuren'gu8§ cm de long et 12 cm de large
(occasionnellement beaucoup plus large). Le pétimsure 6 cm de long. Elles sont vert clair
et glabres, mais prennent une couleur rouge intemseitomne.

Les inflorescences sont en grappes ou parfoisitbgrees (en grappes de cymes) et peuvent
mesurer jusqu'a 30 cm de long. Elles sont généememxillaires et glabres a lIégérement
rugueuses.

Les fleurs, roses ou blanchéatres, apétales, onpédicelle de 12 mm de long et sont



lancéolées. Elles comprennent cing sépales ovalagandis (2.2 mm de long et 2 mm de

large), dix étamines (d'ou le ndPhytolacca decandjadisposées en une spirale (filaments de
2 mm de long et anthéres de 0.8 mm de long).

L'ovaire est formé de dix carpelles, soudés ouopmaribres au sommet, les styles sont
principalement connivents.

La bractée (2-3 mm de long) et les deux bractddlds5 mm de long) sont lancéolées.

La floraison a lieu de juillet a septembre.

Les fruits sont des baies a dix stries et mes@#@{10) mm de diamétre, d'abord vertes puis
pourpres foncés puis noiratres a maturité (judletovembre), contenant un jus violacé trés
colorant. Elles sont disposées en grappes.

La partie souterraine est formée d'une grosseedualvérisée rougeatre.

C'est une espece provenant de 'Amérique du Na@deé§on d'origine comprend une grande
partie du sud-est du Canada, presque la moiti@rEgire des Etats-Unis (Minnesota, Sud de
I'Ontario, Californie, Floride, Texas et Hawali)wste petite région du nord-est du Mexique
(Sud du Golfe de Mexico).

Elle a été introduite par 'Homme pour ses propséttiles dans le Sud de I'Europe, en
Afrique et aussi en Asie vers le milieu du XVII ésiécle. Elle y a donc été cultivée puis s'est
naturalisée dans de nombreuses régions. Par exemgfeance cette plante est maintenant
répandue dans la région méditerranéenne (Figure 2).

Cette espéce est largement retrouvée au Canad&taisxUnis (Floride, Indiana, Louisiane,
Massachusetts, Oklahoma, Tennessee, Virginie Quelde Wisconsin, Texas, Arizona,
Minnesota, Pennsylvanie, lowa) ainsi que dans pesgus les pays africains et européens
meéditerranéens (naturalisée en France, en Espagn@ortugal, en Italie), le nord de la
Suisse, le sud de I'Allemagne, la Hongrie et lasi®yd'est de I'lran, l'ouest des Acores, les
Canaries et le Cap Vert. (1, 7, 9)

Elle pousse dans des habitats humides (boisés bapatiamps parfois inondés, berges) ou
dans des sols sablonneux et argileux. Elles espsmtanée dans le sud-ouest de la France
(bord des routes, zones incultes...) et elle edbigacultivée dans les jardins comme plante

ornementale, en Angleterre, en Allemagne et enderg(, 9)



Figure 2. Carte de répartition en Francd’tigtolacca americana l(d'apres http://www.tela-

botanica.org)

Elle est souvent caractérisée de « mauvaise hewdiast que la plupart des especes du genre
Phytolacca ce qui est du a son caractere invasif. En déatpmbre de graines produites est
important (chaque baie en contient dix), la disg@tidn par les oiseaux frugivores est large
(oiseaux migrateurs) et les graines ont une vigbdievée dans le sol (40 ans). De plus, elle
entraine des effets toxiques sur de nombreux hadsy ce qui limite sa consommation, et du

fait de ses propriétés antivirales, résiste auxsvohytopathogénes. (7, 9)

La tempéte de 1999 aurait favorisé son extensicabafttant des arbres et en créant des puits
de lumiere dans les foréts, comme par exempleréd ée Fontainebleau. Afin de lutter contre
cette plante, des opérations d'arrachage ont génigees dans cette forét car elle menace le
développement d'autres végétaux et peut s'avéngiedzuse pour les ruminants. Mais il est
malheureusement impossible de Il'arracher car lme est énorme et la tige se casse. De
plus, si on arrache la tige, les fruits tombentestgraines sont donc semeées. Y. Demas en

déduit donc qu'il faut rechercher des prédateursette plante afin d'en réguler la population.

(7)

4. Phytolacca acinosa Roxb.

On l'appelle aussi communément '« Indian Pokewe@d



Figure 3. Aspect général de Phytolacca acinosa Rddprés http://faaxal.over-blog.com)

C'est une plante herbacée robuste, pouvant mgsisara deux ou trois metres de hauteur
(Figure 3).

Les feuilles sont ovales, ovales-elliptiques owsplrement ovales-lancéolées, aigués, parfois
mucronees, entieres, légerement arrondies, un lpbreg et mesurent jusqu'a 35 cm de long
et 16 cm de large. Le pétiole mesure 6 cm de long.

Les inflorescences sont en grappes, généralemidiairas et rarement terminales et mesurent
jusqu'a 30 cm de long. Le pédoncule est lisse aaug

Les fleurs ont un pédicelle de 5-13 mm de longat parfois Iégerement ailées a la base.

La bractée (2.4 mm de long) est lancéolée a poietles deux bractéoles mesurent 1.5 mm
de long.

Les cing sépales (3.4 mm de long et 1.8-2.3 mnadg) sont ovales et arrondis.

Les étamines, au nombre de sept a quinze (filantEnts8-2 mm de long, antheres de 0.8-1
mm de long), sont élargies a la base et peuventd&posées en deux spirales.

L'ovaire est sessile ou porté sur un court gynoplid’5 mm de long), composé de six a neuf
carpelles Iégérement soudés a la base de la fiteis, principalement libres dans le fruit. Les
styles (0.6-1 mm de long) sont principalement drettlégerement recourbés a l'extrémite.

Les fruits sont des assemblages de petites drppasant mesurer jusqu'a 4 mm de long.



Cette espece est originaire d'Asie. On la retradses des pays comme la Chine, le Japon,
IInde et le Pakistan. Elle a été introduite endper et en Ameérique du Nord ou elle est

devenue subspontanée dans certaines régions (ré@iditerranéenne, adventice en Belgique,
naturalisée en Grande-Bretagne). (1)

5. Phytolacca dodecandra I'Hérit

Son synonyme estPhytolacca abyssinica HoffmOn I'appelle aussi communément
I'« Endod ». (4)

Figure 4. Aspect général @hytolacca dodecandra I'Hér{t'aprés www.metafro.be)



Il s'agit d'une plante herbacée, dioique, sarmeptdtige longue, flexible et grimpante)
(Figure 4).

Les feuilles sont ovales ou rarement ovales-lage®obu deltoides, mucronées, aigués ou
rétuses, arrondies, obliques ou obtues et mesusni'a 14 cm de long et 8.5 cm de large. Le
pétiole mesure jusqu'a 3.5 cm de long.

Les inflorescences (jusqu'a 30 cm de long) songrappes, pistillées ou staminées (plante
dioique), axillaires ou terminales et pubescentes.

Les fleurs staminées ont un pédicelle de 4 a 6 ehomy, une bractée (1-1.2 mm de long) et
deux bractéoles (0.6 mm de long) trés étroitesy siépales oblongs (2-3 mm de long et 0.7-
0.9 mm de large) et entre treize et quinze étanfiiiaments de 2.5 mm de long, élargis a la
base et antheres de 1 mm de long). Elles posseéntewntvaire rudimentaire (trois a cing
carpelles).

Les fleurs pistillées ont un pédicelle de 5 & 7 derlong & maturité, une bractée (1 mm de
long) et deux bractéoles (0.6-0.8 mm de long) p@ist cing sépales oblongs-ovales (2.5 mm
de long et 1.5 mm de large) et un ovaire formé idg carpelles plus ou moins libres. Les
styles sont élargis a la base et les stigmatesdégt pénicillés.

Les étamines sont rudimentaires (huit a douze é&sren deux spirales).

Le fruit est composé de cing petites drupes ou sadirmesure 3.5 a 4.5 mm de long et il est

noir brillant. Les graines sont réniformes (3.5 @ de long).
Cette espece est originaire d'Afrigue. On la reteowlans de nombreux pays comme
I'Ethiopie, le Kenya, la Tanzanie, le Congo, le Rda, le Niger, la Zambie, le Zimbabwe ou

Madagascar.

Sa morphologie varie en fonction de la géographke. effet, des divergences ont été

observées entre Madagascar, I'Ethiopie et les ptipual de I'Afrique de I'est et de l'ouest. (1)

6. Phytolacca dioica L.



Son synonyme estPhytolacca arborea Maqg On l'appelle aussi communément le
« Bellombra » (notamment en Corse), le « Belhambdans les pays anglophones et le

« Belhambraboom » dans beaucoup de pays d'Afr{gué0)

Figure 5. Aspect général @hytolacca dioica L(d'aprés arbolesornamentales.es)

C'est un arbre dioique, qui peut mesurer jusquia 28 hauteur (Figure 5).

Les feuilles sont ovales, aigués, entieres, fingrnadulées, arrondies et parfois décurrentes
(prolongation du limbe tout au long de la tige)eEIlmesurent jusqu'a 12 cm de long et 6 cm
de large. Le pétiole peut mesurer jusqu'a 7 cnoag. |

Les inflorescences sont en grappes, axillairegouibales, jusqu'a 15 cm de long.

Les fleurs staminées ont un pédicelle de 4 mm dg,180 a 25 étamines en deux spirales
(filaments de 4.5 cm de long et anthéres de 1.5#2d® long).

Les fleurs pistillées ont un pédicelle de 3 mm aley| relativement robuste, une bractée et



deux bractéoles de 0.5 mm de long, cing sépalggiglies de 2 a 3 mm de long, persistants
sur le fruit, et un ovaire formé de huit a douzepeles, incompletement soudés, avec des
styles non connivents.

Les étamines, au nombre de dix, sont rudimentaires.

L'ovaire n'est présent qu'occasionnellement ( deguatre carpelles avortés).

Cette espéce est originaire de I'Amérique du SudlaCretrouve au Brésil, en Uruguay, en
Argentine ou au Paraguay. Elle pousse aux abordhdescages des foréts claires.

Elle a été cultivée pour l'ornement et est local@msubspontanée dans la région
méditerranéenne, comme par exemple en Corse oa €ié introduite au milieu du 19éeme

siécle. (1)

7. Phytolacca icosandra L.

Il existe dix synonymes de noms latins, ddtttyolacca mexicana Crant®Phytolacca
venezuelensis O.C.Schmadc... (4)



Figure 6. Aspect général @hytolacca icosandra L(d'apres www.davesgarden.com)

C'est une plante herbacée, parfois ligneuse, poumasurer jusqu'a deux metres de hauteur
(Figure 6).

La tige est inclinée et cannelée.

Les feuilles sont variables, elliptiques, ovalespbus rarement lancéolées, aigués, entieres,
obtues, plus ou moins glabres, mesurent jusqu'aniGle long et 8 cm de large et sont
subsessiles aux pétioles de 4 cm de long.

Les inflorescences sont en épi ou en grappes @epike-like») et principalement axillaires.
Elles mesurent jusqu'a 30 cm de long.

Les fleurs sont généralement sessiles ou plus ereavec un pédicelle de 4 mm de long.
Elles comportent une bractée lancéolée (4 mm dg) lendeux bractéoles (1 mm de long),
cing sépales (3 mm de long et 2 mm de large) ttggigues, plus ou moins lancéolés, rosés
et persistants sur les fruits.

Les étamines, au nombre de huit a vingt, sont éestsur un disque hypogyne en deux
spirales (filaments de 2-2.5 mm de long élargis Bdse et anthéres de 1 mm de long).
L'ovaire est composé de six a neuf carpelles sqolestyles connivents et recourbés.

Le fruit est une baie, de couleur vert foncé a pplms rarement pourpre. Il mesure 5a 7 mm

de diamétre.



On rencontre cette espéce au Mexique, en Amérignate, aux Antilles et dans le nord de
I'Amérique du Sud (Costa Rica, Panama, Cuba, Haitiombie, Vénézuela), ainsi que dans
le centre et l'est de Java, principalement danglgisns vallonnées et montagneuses. Elle est
considérée comme mauvaise herbe nuisible en Aiesétaén Nouvelle-Zélande.

Il s'agit d'une des espéces les plus faciles ainagtyre grace a ses longues inflorescences, ses

fleurs presque toujours sessiles et ses étamindsienspirales. Cependant une seule de ces
caractéristiques ne suffit pas. (1)

8. Phytolacca octandra L.

Il existe deux synonyme®hytolacca americana var. Mexicana &t Phytolacca decandra
Descourt.(4)

Figure 7. Aspect général @hytolacca octandra L(d'apres florabase.dec.wa.gov.au)



Il s'agit d'une plante herbacée, plus ou moinsidante, pouvant mesurer jusqu'a deux metres

de hauteur (Figure 7).

Ses principales caractéristiques sont ses fleussilsg, les inflorescences visibles peu

longtemps et un pédoncule relativement court,seétamines en une seule spirale.

Les feuilles sont lancéolées ou lancéolées-ovalgsieés ou acuminées, parfois mucronées,
entiéres, obtues et mesurent jusqu'a 22 cm dedbiigh cm de large. Le pétiole mesure 2.5
cm de long.

Les inflorescences sont en épi ou plus raremegtapes d'épi, axillaires ou terminales, plus
OU MoINs rugueuses et mesurent jusqu'a 14 cm de lon

Les fleurs sont sessiles ou avec un pédicelle aenlde long. Elles comportent une bractée
(2.2-2.5 mm de long) lancéolée et deux bractédlemrf de long) étroite et lancéolée, cing
sépales (2-3 mm de long et 1.2-2 mm de large) gislau ovales, huit a dix étamines en une
spirales (filaments de 1.5-1.8 mm de long et aethérférieures a 1 mm de long) et un ovaire
composé de sept a dix carpelles soudés, les gtiyls®u moins connivents.

Le fruit est une baie a sept-dix stries, de coulerdatre ou noiratre et de 4.5 a 6 mm de
diametre.

Cette espéce est assez cosmopolite. On la ren@niviexique, au Guatemala, en Colombie,
au Vénézuela, en Bolivie, en Inde, a Java, au KeagaAfrigue du Sud, en Australie, en
Nouvelle Zélande et & Hawai. (1)

9. Conclusion

Les especes du genkhytolacca arbres ou plantes herbacées, ont des caraajéasti
morphologiques trés différentes selon leur locdbsad'une especes a l'autre, mais aussi
parfois a l'intérieur d'une espéce, commigytolacca dodecandra I'Her.

Elles possedent également une composition chintgueplexe et variée, ce qui participe a



toute la richesse de ce genre.

PARTIE Il : Composition

chimique



1. Généralités

Lesdiverses espéces du geRigytolaccaont une composition chimique complexe qui différe
selon chaque espéce, mais également au sein dp@eceet selon les différentes parties de la
plante. Il s'agit de molécules variées qui ont faibjet de nombreuses études afin de

déterminer leurs caractéristiques pharmacologiqtigsxicologiques.

2. Phytolacca americana



2.1. Composition des diverses parties de la plante

a) La racine

La racine est composée d'amidon, d'une gomme, dé&mécellulose, d'une résine, de tanins,
d'un sucre (xylose), d'acide oxalique (d'abord Eppeide phytolaccique), de saponosides, de
formate de potassium, d'acide formique et de eittlat potassium. Les cendres contiennent de
fortes proportions en potasse. (2, 5, 11, 12)

Un phytostérol a été isolé des racinePtigtolacca americand'a-spinastérol (Figure 8), un

A-sterol présent chez certaines plantes, dont taula brute est £H4g0. (13).

Figure 8. e générale deukspinastérol

Selon certains auteurs, des alcaloides ont étéukets dans de nombreuses parties de la
plante comme les racines, les feuilles ou les bailes’agirait de la phytolaccine et de la
phytolaccatoxine. (13, 14)

Cependant il existe de gros doutes sur la préesgmaes alcaloides car de hombreux auteurs
I'ont contredit et mentionnent plutét ces deux rmwlés comme protéines.

En effet la présence d'un alcaloide appelé phytiriacpourrait étre présent en petites
guantités, mais cela n'a pas été prouvé et undasudesrésinoide est également appelée
phytolaccine. Ce nom a également été attribué asuhstance tannin-like retrouvée dans la

racine. Elle a aussi été décrite comme toxine ivact les ribosomes par hydrolyse de I'ARN



ribosomal, ce qui va entrainer une inhibition deylathese des protéines. (15, 16)

La structure de la phytolaccatoxine a été misevaeéce et elle comporterait une aglycone,
la phytolaccagénine, difficile a exploiter du faitun degré d'oxydation important. La
phytolaccatoxine a également été décrite commengagptoxique. (17, 18)

Les noms phytolaccine et phytolaccatoxine semlaeair été attribués a différentes protéines

et substances, et cela n'est pas bien clarifieibetuent.

b) Les feuilles

Les feuilles sont riches en tanins, saponosidegnglh, lectines et flavonoides et
renfermeraient des alcaloides. Elles contienneateétent des stéroides, de la vitamine C
(environ trois fois plus que le citron), une gommege enzyme oxydante et des cristaux
d'oxalate de calcium appelés raphides (en formiguille). Ces cristaux possedent une
toxicité dermatologique et ont provoqué des desnii®fessionnelles. On recommande donc
porter des gants lors de la manutention. (7, 1020921)

On retrouve également dans les feuilles du Pokewdesl protéines antivirales PAP
(pokeweed antiviral protein) qui sont des RIPsasiime-inactivating protein), c'est-a-dire
des protéines qui inhibent les ribosomes. Ce sempdotéines a chaine unique localisées dans
la paroi des cellules. Elles présentent des prigi@ntivirales a spectre large prometteuses.

Il existe plusieurs types de PAP :

- PAP-| (ou PAP) : protéine de 29 KDa, elle appataits les feuilles au printemps
- PAP-I1I : protéine de 30 KDa, elle apparait danddedles en été

- PAP-S : son poids moléculaire est de 30 kDa etosaposition en acides aminés
similaire aux autres mais plus proche de PAP-k Bfiparait dans les graines. (22, 23, 24, 25,
26)

C) Les baies

c.1) Composition

Les baies sont riches en tanins, saponosides, |shéeiines et flavonoides et renfermeraient
des alcaloides. Elles contiennent également desesudes glycosides cardiaques, des

bétalaines et deux cystéine-protéases, la phyio€aet la phytolacaine R. (10, 27, 28)



c.2) Les bétalaines

Contrairement aux autres plantes a fleurs donpiieeipaux pigments sont des anthocyanes,
les baies des espéces du gelhgtolaccasont composées de bétalaines, ce qui donne la
coloration des fruits et a permis leur utilisatmymme colorant ou comme teinture.

Comme les anthocyanes, les bétalaines sont costedaies les vacuoles des cellules

épidermiques. Elles sont responsables de la cortdege des feuilles en automne. (29)

Les bétalaines sont des pigments végétaux quieexisbus deux formes diastomériques qui
se différencient par la configuration du carboné.CBlles sont beaucoup plus hydrophiles
que la plupart des autres pigments des plantes eoles anthocyanes polaires ou des
métabolites secondaires comme les flavonoidesligeanes et les saponosides. Elles sont
donc solubles dans l'eau, mais aussi dans le nddthetn I'éthanol. On retrouve les
bétacyanines rouges-violets et les bétaxanthineggoranges.

Les bétacyanines sont dues a la condensationcitielbétalamique avec la cyclodopa ou des
dérivés O-glycosylés (5-O-glycosylés dans la pludas cas) et les bétaxanthines sont dues a
la condensation de l'acide bétalamique avec desesnoiu des acides aminés. (30)

Leur couleur est due a un atome d'azote sous fafamamonium quaternaire, qui est un
élément limitant pour la croissance et la nutritides plantes. Il est donc logique que
I'évolution ait trés vite abandonné de telles maiEgs au profit des anthocyanes qui sont non

azotées. (31)

La labilité des bétalaines et leur faible résistamcx températures élevées rendent leur
isolation et leur purification & des quantités élv problématique en recherche médicale,
pharmaceutique ou analytique. (30)

Dans les premieres études chimiques et spectrageegion pensait que le principal pigment
de Phytolacca american&tait la phytolaccanine, identique a la bétanime glucoside vert
bronze, le pigment le plus important de la better®eta vulgaris Des études plus tardives
ont montré que ce pigment était en fait constiteélal bétanine et d'un isoforme de la
bétanine.

On sait actuellement que c'est la prébétanine étanine 6'-O-sulfate, qui prédomine dans les
fruits dePhytolacca americanaainsi qu'un isoforme de la prébétanine, alorslgu®tanine

et son isoforme sont présentes en faibles quantigsatio prébétanine/bétanine dépend



probablement du stade de maturation des fruitss peut étre influencé de fagcon importante

par les conditions d'extraction et les étapes diigation avant I'analyse. (28, 30)

Durant ces études, d'autres bétacyanines ont égalegtée détectées.Sur les dix-sept
bétalaines actuellement ayant été identifiées, deacipales bétalaines des baies de
Phytolacca americanaont la prébétanine et l'isoprébétanine, la be¢ast I'isobétanine, la
2'-apiosylbétanine et la 2'-apiosylisobétaninegtamphrénine | et lisogomphrénine |, la
proline-isobétaxanthine (isoindicaxanthine) etralipe-bétaxanthine (indicaxanthine).

Dans les couches épidermiques des tiges, les jpalesi bétacyanines détectées sont deux
isoméres acylbétacyanines, un dérivé feruloyl-h@&taine et son isoforme. Ces composés
sont retrouvés en faibles quantités dans les frDiés recherches sur des cultures cellulaires
de tiges confirment la présence d'un autre deaudldyl, la lampranthine Il, une bétacyanine

mineure des cellules en cultureBleta vulgaris (30)
> Les bétacyanines (Figures 9 et 10)

Rl\o
HO

HO

HOOC N COOH
/

Figure 9 : Folmgénérale des Bétacyanines
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Figure 10 : Structure des principales Bé&aayes

1) Bétanine

(3) Gomphrénine |

(6) 2'-(5"-O-E-Feruloylapiosyl)bétanine
(7)2'-(5"-O-E-Sinapoyllapiosyl)bétanine

> Les bétaxanthines (figure 11)

(7)
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Figure 11 : Structure des principales Bétacyanines

(1) Proline-Bx

(2) Tyrosine

(3) Isoleucine-Bx

(4) Leucine-Bx

(5) Phenylalanine-Bx

(6) Bétanidine

(7) 17-Decarboxy-bétanine
(8) 2-Decarboxy-bétanine
(9) Neobétanine

c.3) Les phytolacaines G et R

Les phytolacaines G et R sont deux cystéine-preséesntenues dans les baies de I'espece

Phytolacca americana

La phytolacaine G apparait deux semaines aprésréasbn dans les fruits verdatres de petite
taille et de taille intermédiaire. Son poids moléoe est de 25.5kDa. Elle est composée de
deux cent seize acides aminés dont cent cinquanbeidentiques a la phytolacaine R (70%).

La phytolaccaine R apparait dans les fruits veedate taille normale (cinquante jours apres
la floraison) et les fruits murs rougeéatres (quatngt a cent jours apres la floraison). Elle est

composeée de deux cent dix-huit acides aminés.

Les fruits mdrs rougeatres contiennent donc lesx deglytolacaines G et R, avec la



phytolacaine R en quantités plus importantes. Lgtgidcaine R ne dérive pas de la

phytolacaine G par transformation au cours de laragon des fruits.

Leurs structures sont proches de la papaine (5@%dds aminés en commun), mais les
spécificités de substrat sont différentes.

Ces enzymes semblent agir non pas pour la digeddésnsubstrats endogenes, mais plutdt
comme moyen de défense contre des substrats asapge exemple les protéines sécrétées
par les pathogenes envahisseurs. On peut doncsampae les phytolacaines G et R agissent
en synergie contre les agents pathogénes dansiisspourpres mars du Pokeweed.

Elles sont également sources d'information de tauraton des fruits. (27)

d) Graines

Les graines sont constituées de néolignanes aatibtégiques, les américanines A (figure
12), B et D, et l'isoamericanine A (figure 13)maricanol A (figure 14) et lisoamericanol A

(figure 15). Ces substances sont retrouvees exelugint dans les graines.

L'americanine A possede des propriétés anti-inflatoires.
L'americanol A et I'americanol B montrent des piétés neurotrophiques intéressantes et

activent la choline acetyltransférase dans dealeslheuronales de fcetus de rats.

On a également retrouvé des acides (l'acide 3{at&dnoligue et l'acide 3-
acetylaleuritolique), de nombreux alcools, desefpénes (I'amyrine), des stanols (le
cycloartenol), des stérols (le lanostérol), du aipde I'amidon, des protéines (10%) dont la
PAP-S et des huiles grasses (11-13%).

On a aussi observé d'autres constituants mineufa tienture mére des extraits de graine.
(19, 31, 32)




Figur2. Formule générale de I'Américanine A
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Figure Farmule générale de I'lsoaméricanine A

Figure Formule générale de I'Américanol A
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e) Jeunes pousses

Elles sont comestibles lorsqu'elles sont cuitecaettiendraient de la vitamine C, de la
provitamine A, du phosphore et du fer. (33)



2.2. Les molécules jouant un role important en ésrmi'activité et de

toxicité

a) Le Pokeweed mitogen (PWM)

Le Phytolacca americanaontient une glycoprotéine mitogénique, dont lelpanoléculaire
est de 19 000 a 31 000 Da, appelée «Pokeweed Mitpgians les racines, les fruits et les

feuilles.

Waxdal a découvert que les extraits végétaux sonfag composés de cing mitogenes

désignés Pa-1 a Pa-5 (Pa = Pokeweed agglutinin) :

- Pa-1 : il s'agit d'un polymére de 22 000 Da comstit le composé majeur. Il a une
- Pa-2 et Pa-3 : ce sont des leucoagglutinines nmeseur
- Pa-4 et Pa-5 : ce sont des protéines mineuresegeont pas des agglutinines. Leur

importance est dite minime.

Le contenu de la plante en ces cing mitogenesvaeigr selon la saison et selon les lots. Les
effets hémagglutinants sont observés a des coatiens tres supérieures a celles nécessaires

pour les effets mitogéniques. (34)

b) Saponosides

b.1) Introduction

Les differentes espéces du genRhiytolacca contiennent de nombreux saponosides

triterpéniques présents dans tous les organedalgeq Les saponosides sont des métabolites
secondaires hétérosidiques présents chez de nasebrplantes. (35)

lls forment une classe de glycosides non azotéspgssédent une propriété commune

moussante lorsqu'elles sont agitées dans dessw@wgueuses. Ces molécules sont irritantes



lorsqu'elles sont appliquées sur la peau ou lesipusgs. (36)

Les saponosides sont composés d'une chaine osidigugosition C3, et d'une génine
aglycone triterpénique apellée sapogénine. ChezPlegolacca la génine est de type
oléanane (squelette oléan-12-éne). Elle peut éipbstisuée par une seule chaine osidique,
lorsqu'il s'agit des saponosides monodesmosidiquegar deux chaines osidiques lorsqu'il
s'agit des saponosides bidesmosidiques.

Les différents hydroxyles de ces molécules (swélaine ou la partie osidique) peuvent étre
estérifies par des acides organiques. (35)

Leur solubilité est assez faible dans I'eau, etigodier les saponosides monodesmosidiques.
(37)

lls possedent diverses activités biologiques, cordeactivités molluscicide, fongistatique,
anti-inflammatoire, anti-rhumatismale, analgésiquamtraceptive et spermicide, diurétique et
faiblement sédative, mais sont également respossalel la toxicité de ces plantes. Beaucoup

ont également une activité détergente et une getidmolytique. (35, 37, 38)

b.2) Phytolacca americana

> Généralités

L'activité biologique majeure d@hytolacca americanaest attribuée a ses saponosides
triterpéniques. En effet les plantes produisent sigmonosides afin de contrer les attaques
bactériennes et fongiques et ce sont donc dessegtitjues naturels» par effet tensioactif.

Ce sont également les agents toxiques de la plante.

lls sont les produits de la réaction de condensation sucre avec d'autres radicaux, ce qui
entraine la perte de I'hydrogene du groupe OH hmiacétal du sucre, laissant ainsi
'oxygene de I'OH comme lien avec ces radicaux, 880 40). Les saponosides isolés sont
sous forme de poudre blanche amorphe et sont ssldiins le méthanol. (19)

> Dénomination

Les saponosides sont présents dans les racinggydssles feuilles et les fruits et il s'agit de
phytolaccosides et d'esculentosides.

On retrouve :



- les phytolaccosides A (ou esculentoside A ou phgtdsaponine E), B (ou
esculentoside B ou phytolaccasaponine G), C, b, 65,
- les esculentosides H, L, M, R, S. (19, 39, 41, 42)

L'un des saponosides majeurs est le phytolacc&side dérivé de I'acide jaligonique. (20)

b. 3)Phytolacca acinosa

Une étude publieée en 2009 a permis d'isoler un e@auwsaponoside triterpénique des racines
de l'espécePhytolacca acinosa le phytolacasinoside A. Il s'agit d'un saponoside

bidesmosidique dont la partie osidique est compdeégucose et de rhamnose. (43)

b.4) Phytolacca iscosandra

La découverte de puissantes propriétés mollusdcitbPhytolacca dodecandra I'Herign
Ethiopie a entrainé une étude importante des coéspdérivés des plantes qui montrent une
toxicité pour la schistosomiase transmise par ledlusgues. Afin d'évaluer le potentiel
molluscicide d'autres espéeces du gdPhngtolacca des baies dBhytolacca icosandrant été

etudiées afin d'évaluer leur contenu en saponasides

Une étude publiée en 2000 a permis d'isoler hyitagides dérivés de l'acide serjanique
(composés 1-5 et 7-9 sur la figure 16) et un glygoglérivé de l'acide spergulagénique
(composé 6 sur la figure 16) des baiesPtigtolacca icosandraafin de tester les activités

molluscicide, spermicide et hémolytique de ces sapiles, monodesmosidiques (composes

1 & 6 sur la figure 16) ou bidesmosidiques (compd@s 9). (44)



(1) R,=CH, R,=H R;=Clc

(@ R, =CH; R,=H R, = Glc-Gal
@) R, =CH; R,=H R, = Glc-Glc
(4) R,=CH; R,=H R, = Glc-Glc-Glc

(®) Ry=CH;  R,=H R =Glc-Glc-Rha

6) R, =H R,=H R, =Glc-Glc-Rha
(7) R, =CH, R, =Glc R, = Glc-Gal
(8)R, =CH, R,=Glc  R,=Glc-Glc

(9) R, =CH, R, =Glc R, = Glc-Glc-Rha

Figure 16. Formule générale des saponosidés iesandra

3. Phytolacca dodecandra

La composition chimique de cette espéce est variablon son origine géographique, avec

des divergences entre les plantes provenant de ddadar, de Zambie, du Zimbabwe ou du

Niger.



Les feuilles contiennent des quantités considésalléentriacontane (un hydrocarbure
linéaire de la famille des alcanes retrouvé danaaiebreuses variétés de plantes) et autres
alcanes, d'acides gras comme l'acide oléique atid'anyristique, de stérols,aetocophérol
(vitamine E), et également des phytol-esters emtij@éa plus modérées comme le phytol
palmitate, le phytol oléate et le phytol linoléatées composés les plus importants sont

I'hentriacontane et les acides oléigque et myristig¢ds)

Mais surtout, les plantes d’origine éthiopiennet@ment des saponosides triterpéniques qui
possedent des propriétés biologiques importantesimeo une activité antifongique,
spermicide, insecticide et molluscicide. Ces pktps vont donc jouer un grand réle sur les

plans pharmacologique et toxicologique. (44, 45)

4. Conclusion

La plupart des différentes molécules qu'on a puemes parmi les espéeces du genre
Phytolaccasont a l'origine des applications actuelles owsna I'étude de ces plantes. En
effet les propriétés qui en résultent vont perreete nombreuses utilisations d&sytolacca

dans des domaines variés comme l'industrie alintenta surtout le domaine médical. De
nombreuses études sont encore en cours actuellafireatexploiter au mieux les propriétés

de ce genre.



PARTIE Ill : Usages des

plantes du genrhytolacca



Certaines espéces du gefftieytolaccaont été utilisées dans l'industrie alimentairalabs
I'industrie des colorants, tandis que d'autregientpropriétés médicinales ou ornementales.

Nous allons donc détailler les divers usages deleeges.

1. Utilisations alimentaires

Les principes toxiques du genkhytolacca sont apparemment détruits par la mise en
ébullition des parties utilisées. Depuis la miseégitlence de cette information, les jeunes
feuilles sont considérées comme d'excellents |éguehd est dit que les jeunes pousses sont
un excellent substitut des asperges lorsqu'on psemt d'exclure toutes les parties de la
racine. (12, 36)

L'especeéPhytolacca acinosa été cultivée comme Iégume en Allemagne et encEra
Les jeunes pousses Baytolacca americanataient ramassées au printemps et on les vendait
sur les marchés nord-américains jusqu'au debut Xueixe siecle. Celles dehytolacca

dioica sont mangées dans les régions d'origine de laeplan

Les pousses et les feuilles krytolacca americaneamasseées au printemps sont comestibles,
mais uniquement aprés deux passages dans l'ediabiguiEn effet, une bonne préparation
nécessite une premiére cuisson dans l'eau boeilfaris de jeter I'eau, suivi d'une deuxieme
cuisson dans I'eau bouillante. On dit que leur gsfitexcellent et leur texture agréable, bien
gu'un peu mucilagineuse. En Amérique du Nord, ofadgrgénéralement des omelettes. (20,
36, 43)

Bien que cette méthode soit censée rendre la ptamestible, plusieurs cas de toxicité sont
apparus suite a cette préparation. Par exemplBpomme de 32 ans a présenté des douleurs
abdominales, des vomissements et des diarrhées hdrurs et demi apres l'ingestion. La
guérison a eu lieu rapidement dans les vingt-qusttees apres traitement par charbon actif

et prochlorpérazine, et réhydratation par voieavgineuse. (8)

Les feuilles contiennent trois fois plus de vitae@ que le citron et sont considérées comme



comestibles aux Etats-Unis ol elles sont un alindenbase pour de nombreuses personnes.
Elles sont disponibles dans le commerce et la eaempoudre est vendue dans les magasins
d'aliments naturels pour en faire des tisanes.

Les jeunes tiges peuvent étre coupees en morcbiumchies a I'eau bouillante, égouttées et
conserveées dans du vinaigre.

On a également fait des tartes avec les baiessc(it2, 30, 33)

2. Utilisations comme colorant

Les pigments rouges-violets des fruitsRlgytolacca americanant été utilisés au XIX éme

siecle pour colorer les vins blancs et rouges devaiaes qualité, ainsi que le porto, et
d’autres denrées alimentaires, comme les sucretiles jus de fruits. On s'en est également
servi comme teinture pour colorer la peinture,dpigr, la soie, la laine ou le coton, mais sans

enormément de succes car la couleur n'était queeéug
Le jus des baies, combiné a diverses substanagsjtfde I'encre rouge et une laque rouge. Il
est dailleurs a l'origine du terme «inkberry »i cgignifie encre. Certaines tribus

amerindiennes s'en servaient pour peindre les aestadivers articles de décoration.

Ces usages ont été interdits a cause du risqumldatveffet purgatif des feuilles et des fruits.
(2, 5, 19, 46)

3. Utilisations médicinales

3.1.Phytolacca americana



L'especePhytolacca americanast considérée comme émétique (60 a 300 mg deeraci
seche, mais la dose recommandée est de un grampungatif, antisyphilitique et ténifuge.
Ses effets sont dus a la présence de saponositeseddeuilles, les graines et les racines. La
plante est aussi légerement stupéfiante et songoi@molytique est faible (1%). De petites
doses accélerent la circulation sanguine et peupeétenir I'obésité. La plante a été
également utilisée comme reméde des inflammati@ss giandes et comme stimulant du
systeme vasomoteur. En cas de constipation, ureetige d'un gramme de poudre de racine
dans une tasse d'eau était administrée. Le rhizsneitiisé comme diurétique malgré sa
toxicité. (6,12)

Les principales indications de la racine en médegdopulaire sont le traitement des
rhumatismes chroniques, des laryngites et de I'pangoie externe. (47)

En Hongrie, la racine a été utilisée comme abortif.

Aux Etats-Unis, la plante a été utilisée en « méwealternative » comme émétique (un a
deux grammes de racine) et purgatif (deux cuilerée suc purgent fortement), et comme
abortif, détergent, antisyphilitique et antiscorué. La racine a été reconnue durant une
période par la Pharmacopée et existait en teimune> comme anti-rhumatismal, pour le
traitement des rhumatismes chroniques et de la¢hi(2, 5, 6, 12)

Le fruit et la racine ont été utilisés dans lege¢raents des troubles de la peau et du sang, et
pour diminuer l'inflammation et la douleur. On paiivaussi les infuser dans de I'eau de vie
pour traiter les rhumatismes chroniques. (12)

Une pommade, composée d'un mélange de racinelatdjea été utilisée dans le traitement
des rhumatismes par les Amérindiens et les prero@osis d'’Amérique. (36)

La feuille séche a été utilisée comme cataplasnms dies plaies, enflures et ulcérations
malignes, et la plante fraiche dans le traitemeradjale, la syphilis, les dartres. (5, 12)

Les baies et les graines ont été utilisées en Amériu nord comme remede des morsures de
serpent. (43)

Epaissi en extrait, le suc a été employé contredesfules et les ulcéres cancéreux. (5)

La persistance de son action vomitive ainsi queeffess purgatifs I'ont fait abandonnée au
profit de I'lpéca. (2)

En médecine folklorique, certaines tribus amérindes utilisaient |é*hytolacca americana

comme purgatif afin de chasser les mauvais espris.



A I'lle Maurice, la plante est considérée commegt® sédative et stupéfiante, émétique,
purgative, ténifuge et anti-rhumatismale. La ra@seadministrée dans ces indications et on
appligue localement un onguent a partir de cellerccas d'hémorroides, ou bien on injecte
une infusion dePhytolaccadans le rectum si l'usage interne ne les a pdsptsser

rapidement. (5, 12)

3.2.Phytolacca acinosa

Le Phytolacca acinos&st employé dans la médecine populaire japonaisgecles cedemes
car ses effets diurétiques sont beaucoup plus po@soquéPhytolacca americand.a racine

est administrée sous forme d'infusion ou réduitp@mndre a la dose de 6 a 17 grammes par
jour. (2)

3.3.Radix Phytolacca

Il s'agit d'un célébre reméde chinois, appelé «i§Hau » en Chine, Iégalement préparé a
partir des racines dehytolacca acinos&t Phytolacca americanagt qui était enregistré a la

Pharmacopée Chinoise.

Ce reméde a longtemps été utilisé en médecinditnadielle chinoise comme diurétique et
employé dans le traitement de nombreuses maladieme les cedemes, les inflammations,
les sensations de plénitude abdominale, les dysuesg défécations anormales, mais aussi en
application externe dans le traitement des fur@netales plaies.

Son activité biologique est attribuée aux sapormssidterpéniques. (39, 42, 43)

3.4.Phytolacca dioica



Les feuilles et les fruits sont décrits comme sesiniches en saponosides triterpéniques qui
montrent des activités biologiques importantes cemdes effets molluscicide, anti-
inflammatoire, antifongiqgue et antibactérien. Deasoimations ethnopharmacologiques

révelent quéPhytolacca dioicaest utilisé pour guérir des plaies de la peau.

Des RIPs (ribosomes inactivating proteins) onigaes de la plante, et sont utilisées dans le
développement d'immunotoxines pour la thérapiecantiéreuse et la production de plantes

transgéniques pour lutter contre la résistancegdessites.

Cette plante a également un usage ornemental damgllde I'Europe ou elle est cultivée et

ou elle s'est adaptée au climat méditerranéen. (10)

3.5.Phytolacca dodecandra

Le Phytolacca dodecandrast employé comme détergent et utilisé en méda@dédionnelle

depuis plusieurs siécles dans plusieurs pays dédrcomme en Ethiopie. Il est utilisé dans la
constipation, les cedemes généralisés et la rétentinaire. Les saponosides du fruit ont été
étudiés au cours de ces dix dernieres années et aécouvert que les produits de leur

hydrolyse partielle sont fortement molluscicide8,(48)

Les utilisations médicinales courantes des baies,felilles et des racines comprennent les
traitements des démangeaisons de la peau comnexiémas et les teignes, de certaines
parasitoses intestinales comme l'ascaridiose, dievee charbonneusdécillus anthraci,

de la gonorrhée, de la syphilis, de la rage, dmddaria, des maux de gorge, des douleurs
rhumatismales, des icteres et du vitiligo. Ellestsggalement employées pour I'effet abortif
des saponosides. Si I'on observe des différencasage selon les régions, on ignore
actuellement si ces différences sont dues ausaliidins traditionnelles de I'Endod ou aux

maladies qu'on retrouve dans ces régions. (48, 49)

4. Utilisations en homéopathie



Du fait de sa forte toxicité, l'utilisation en médee allopathique d&hytolaccaa été interdite
en France et est devenue rare en médecine ocdalenta
En revanche, l'espéc®hytolacca americanaest trés utilisée en homéopathie, sous

I'appellation dé’hytolacca decandra

4.1. Préparation de la teinture-meére et des ditstitoméopathiques

La teinture-mere (TM) d@hytolacca decandrast préparée au titre en éthanol de 45% v/v a
partir de la plante entiefehytolacca decandraelon la technique générale de préparation des
teintures-meres. Il s'agit d'un liquide de coulbuune, d'odeur aromatique et de saveur
piquante et amére. Elle peut étre utilisée en gmma (de XX gouttes a une cuillere a café
par verre), mais elle présente une certaine t@xaiielle est absorbée par le patient. (50, 51,
52)

La teinture-mére est préparée a partir de la plant@re fraiche avec les baies parvenues a
maturité, aprés un contrdle qualitatif et botaniqabésence de contamination fongique,
radioactive...). Elle est obtenue par macératiomaddante dans un solvant hydroalcoolique
dont le protocole de préparation est défini a larRlacopée Francaise. Ce procédé de
fabrication est défini pour toutes les souches tz&ge et les petits animaux, afin de pouvoir
préparer les déconcentrations ultérieures.

Il s'agit d'un mélange eau/alcool dans lequel lastps macérent le temps de la libération des
principes actifs (10 a 21 jours). Apres la phasendeération, I'expression de la teinture-mere
est réalisée grace a des presses hydrauliquesintare-mere ainsi obtenue est filtrée. En fin

de fabrication, elle est controlée.

Les dilutions homéopathiques consistent en une siridéconcentrations successives de la
teinture-mere. Chaque opération de déconcentrasbrsuivie d'une agitation standardisée

appelée dynamisation, spécifique de la fabricatimméopathique. Deux méthodes de

déconcentration sont utilisées : la méthode hahneEmae et la méthode korsakhovienne.

La reproductibilité des dilutions est garantie par standardisation des processus de
fabrication. (53).



4.2. Action pathogénétique, expérimentation etesgraractéristiques

L'expérimentation pathogénésique et l'observati@rapeutique ont confirmé les données
pharmacologiques et toxicologiques de I'esp&tgolacca americana.

Elles montrent une action sur la muqueuse pharyngeéeaction sur les glandes mammaires,
une action sur les tissus osseux, fibreux et maseukt une tendance a indurer les tissus

cicatriciels Graphiteg, et une action sur certains syndromes infectiéa,. 54).
a) Symptémes pharyngés

Les symptomes pharyngés observés par expérimantatiaible dose sur I'homme sain sont

les suivants :

- Inflammation de la muqueuse avec pharynx douloyreaxge, sombre, notamment

sur les piliers, langue rouge a la pointe, muguessehes

- Rougeur et augmentation du volume des amygdales; eedeme de la luette qui

apparait comme transparenigis mellifica, Kalium bichromatum, Kalium iodatym

- parfois angine érythématopultacée donnant une ssfme de corps étranger avec

constant besoin d'avaler
- ganglions cervicaux inflammeés et hypertrophiés

- besoin de serrer les dents chez le nourrisson amemodes poussées dentaires,

I'enfant mord ses gencives
- douleurs vives a type de brllure qui, a la dégtutjtirradient de la base de la langue
vers les oreilles (otalgie réflexe) et le cou. Eetobuleur est exacerbée par la déglutition des

liquides chaudsL@chesis mutys (50, 54, 55)

b) Symptdmes mammaires



Les symptdmes mammaires observés par expérimentafable dose sur I'homme sain sont

les suivants :

- congestion et tension mammaire douloureuses aut @tk la fin des cycles. Cette
symptomatologie fait partie d'un syndrome prémeiestctaractérisé également par des cycles

courts avec ménorragie et dysmeénorrhée.

- Nombreuses mastopathies dures, ligneuses et deukes

- fissuration du mamelon avec douleur irradiée a teutorps, lactation douloureuse
(fissures, lait épais et insuffisant). Apres lerage, il peut y avoir une galactorrhée ou un

suintement mammaire persistants.

- Abces du sein avant suppuration (50, 54, 55)

c) Symptdmes locomoteurs

Les symptémes locomoteurs observes par expérinmtafaible dose sur 'homme sain sont

les suivants :

- douleurs névralgiques, myalgiques, rhumatismalessstuses, erratiques, a début et
fin brusque, comme des décharges électriques

- courbature générale, douleurs aggravées la nuysaettemps humide, obligeant le

malade a se mouvoir mais sans soulagement. Griageaforiun).

- ces douleurs peuvent siéger indifféremment :

I. au niveau de la téte et du cou : céphalées fultgsardouleurs osseuses ou
névralgiques, sus-orbitaires irradiées a la nugeeyicalgies avec torticolis, adénopathie,
raideur.

il. Au niveau des épaules : périarthrite scapulo-hulménacturne, par temps humide

iii. au niveau des talons : améliorées par le déculpieds surélevés

iv. lombosciatalgie avec douleurs le long de la faderer de la cuisse, plutét L5 et a

droite



V. douleur précordiale irradiée au bras droit, fulgbea

Vi. névralgie rectale : élancements de l'anus au reetuau périnéeAesculus, Kalium
carbonicum, Causticum, Sepigb0, 54, 56)

d) Syndrome infectieux

On observe un syndrome pseudo-grippal lors dedx@ntation a faible dose chez I'homme
sain caractérisé par une inflammation du pharyme gensation de courbature et de
meurtrissure généralisée, aggravée par le mouvement

e) Signes caractéristiques

Comme tous les remédes utilisés en homéopathi®hjdolacca americangrésente un
certain nombre de symptdomes caractéristiques defaibse chez I'homme sain qui vont

déterminer ses indications cliniques :

- Lors de la déglutition (surtout des liquides chaudgalgie réflexe (douleur pharyngée
irradiant de la base de la langue vers les oreslids cou)

- Courbature généralisée, meurtrissure de tout lpscaggravées par le mouvement

malgré le besoin de remuer

- Fiévre avec prostration et congestion céphaliquérastant avec une sensation de

froid dans le reste du corps
- Vertiges en s'asseyant
- Douleurs erratiques ou a type de décharges élaetiq

Les symptbmes sont aggraveés par le temps froiduetide, la nuit et par le mouvement

malgré le besoin de remuer. lls sont améliorédepmps sec et par le repos. (50)

4.3. Principales indications cliniques et presaoipt



Le Phytolacca americanaest utilisé en homéopathie dans le traitement dmbmneux
symptémes qui rappellent sa toxicologie. Ces recantations sont décrites officiellement et

référencées.

a) Oto-rhino-laryngologie

- Angines non streptococciques, amygdalites, coryzas

Prescrire en dilution basse (5 CH) ou moyenne (9 GiH) selon le niveau de similitude, cing
granules deux a quatre fois par jour suivant ltéodies symptémes.
Exemple Phytolacca decandr@ CH , cing granules matin, midi et soir pendamistjours.
Il peut étre utile et efficace d'adjoindre une prgdion dePhytolaccaen gargarismes. Il
existe une Formule composée de Préparation Cour@R€) dénommeéedPhytolacca-
Calendulaqui s'utilise a raison de XXV gouttes diluées danslemi verre d'eau tiéde.
PhytolaccalM
CalendulaTM aa gsp 30 ml

- Pharyngites (des orateurs, des chanteurs)

Méme prescription.
Exemple :Phytolacca decandré CH, cing granules toutes les six heures peridanburnées

ou I'on doit forcer sa voix. Traitement pour troisis.

- Parotidites Pulsatilla, Belladonna, Mercurigsoreillons (gonflement douloureux des

parotides)

Méme prescription.
Exemple :Phytolacca decandrd@ CH, cinq granules matin, midi et soir pendaré semaine.
(50, 54)

b) Gynécologie-obstétrique

- Mastodynies du syndrome prémenstrield caninum avec dysménorrhées, mastoses



(Asteria rubens, Conium maculatymmammites Bryonia), regles fréquentes et abondantes

Prescrire en dilution moyenne (7 ou 9 CH) ou hgate CH) suivant la similitude, cinq
granules deux fois par jour.
Exemple :Phytolacca decandr@ CH, cing granules par jour. Répéter cette misenoment

des douleurs. Traitement pour trois mois.

- Fissures du mameloG(aphites, Nitridum aciduin

Prescrire en dilution basse (5 CH) cing granulescdeis par jour et appliquer localement la
pommadeCastor equi

Exemple :Phytolacca decandr& CH, cing granules matin et soir pendant une s@n&0,
54)

¢) Rhumatologie

- Névralgies, sciatalgies, talalgies, douleurs oss®us

Prescrire en dilution moyenne (7 ou 9 CH), cinghgtes une a trois fois par jour suivant la
chronicité et I'acuité du syndrome.
Exemple :Phytolacca decandr@ CH, cing granules chague matin. Répéter ceise pine a

deux fois au cours de la journée si nécessairgeimant pour un mois. (50)

d) Infectiologie

- Syndromes fébriles, états grippaux

Prescrire en dilution basse (5 CH) ou moyenne (9 @id) selon le niveau de similitude, cing
granules trois a six fois par jour suivant l'acuitécas.
Exemple :Phytolacca decandr&® CH, cinqg granules toutes les quatre heures. déspa

progressivement les prises avec lI'amélioratiorsgiegptdmes Traitement pour quatre jours.

- Mononucléoses infectieuses
Prescrire en dilution moyenne (7 ou 9 CH), cingngtes trois a quatre fois par jour.
Exemple :Phytolacca decandr® CH, cing granules matin, midi et soir pendarnt jours.



(50)

e) Pédiatrie

- Douleurs de la premiéere dentition

Prescrire en dilution moyenne (7 ou 9 CH), cinqqgles trois a quatre fois par jour.
Exemple :Phytolacca decandr® CH, cinq granules matin, midi et soir pendarnt jours.
(50)

f) Dermatologie

- Cicatrices indurées, enflammées et douloureusasphites, Causticum, Silicea,

Fluoricum acidum, Sulfuricum acidgm
Prescrire en dilution basse (5 CH) ou moyenne (9 GiH) selon le niveau de similitude, cing

granules une a trois fois par jour.

Exemple Phytolacca decandr@ CH, cing granules matin et soir pendant troissnfs0)
g) Ophtalmologie

- Blépharites, orgelets, chalazions, hypopidasaphites, Staphysagria, Pulsatijla
Méme prescription (50, 56)

h) Obésité, cellulite douloureuse, liponies)

4.4. Comparaisons fondees sur la matiere médicale

Le Phytolaccaest un remede de l'inflammation du fait de saemarice en saponosides. Il est
utilisé dans des pathologies aigués et chroniques.
Son action sur le pharynx, les nerfs, les os, mdeatlirs nocturnes et fulgurantes l'ont fait

comparer aMercurius et classer comme luétique. On l'a d'ailleurs smmeé le « Mercure



végetal ».

Son angine est des plus banales donc l'usage fregueomparer Mercurius Belladonna et
plus chroniqueBaryta carbonica

Les courbatures évoquent le syndrome grippal augiésica, GelsemiumEupatorium

Ses rhumatismes par temps humide sont prochesudale®hus toxicodendroat Bryonia
L'association pharyngite-rhumatisme évoque le rhism& inflammatoire et post-infectieux
ou il peut compléteAurum.

Conium Bryonia, Lac caninumlui ressemblent, mais de loin, pour la patholag@mmaire
ou il agit seul entre l'inflammation et la tumelmesinumle compléte, mais il s'associe mal a
Mercurius (Tableau 1) (56)

Pharyngite a muqueus Tension mammaire

rouge prémenstruelle




PHYTOLACCA Rouge pourpre a foncé, PHYTOLACCA Douleur lancinante, noya
douleur irradiée aux indurés
oreilles, courbature

BELLADONNA Rouge vif, dysphagie BRYONIA Douleur pressive amélior
intense, fievre élevée par pression forte, kymss

isolés, liquidiens

ARUM Rougeur intense du CONIUM Induration globales, |

TRIPHYLLUM  pharynx et de toute la regles sont faibles
cavité buccale, des levres
seches, excoriées,
saignantes

AILANTHS Pharynx livide et LAC CANINUM Douleur vive aux

GLANDULOSA oedématié, évolution secousses, irradiation
maligne dorsale

CAPSICUM Rougeur, cedeme, CALCAREA Comme complémentaire
constriction, brdlure, CARBONICA  général, seins gros et lou
douleur rétro-auriculaire

CHAMOMILLA Pharynx rouge, une LYCOPODIUM Comme complémentaire

pommette rouge, otite

associée

général, seins peu

développés

FOLLICULINUM

7 CH et plus,

complémentaire

rds

Tableau 1. Utilisation des différents traitemerasmiéopathiques selon les symptémes

observés

4.5. Etude de linhibition in vitro des dilutionsfinitésimales de

Phytolacca americanaur la transformation lymphoblastique de la

phytohémagglutinine

Le Phytolacca americanaa fait I'objet d'études dans la recherche expm#riale en

homeéopathie afin de mettre en évidence son acbuwiiégique a des doses infinitésimales.



a) Les phytomitogenes
De nombreuses substances d'origine végétale oppbuwoir mitogéne sur les lymphocytes
humains qu'elles transforment en lymphoblastesnPealies, on retrouve les phytomitogenes

comme :

- la phytohémaglutinine (PHA), extrait d@haseolus vulgaris qui stimule les
lymphocytes T

- la concanavaline A, protéine @dncanavalie eusiformigui stimule les lymphocytes
T

- le pokeweed mitogene (PWM), glycoprotéine Rleytolacca americanaqui stimule
les lymphocytes T et les lymphocytes B (57)

b) Action des dilutions infinitésimales sur les lyhocytes

b.1) Principe du test de transformation lympholudast (TTL)

Dans un milieu de culture, les lymphocytes B et & teansforment massivement en
lymphoblastes en présence de mitogénes ou d'aatigéba stimulation mitogénique
n'implique pas la reconnaissance du mitogene matylaphocytes pour la transformation,
contrairement a la stimulation antigénique qui dge spécifique, et elle affecte de
nombreuses cellules. (57, 58)

Pour chaque substance mitogénique, il existe urse dptimale stimulante. Les cellules
transformées vont se diviser et cette divisionutaile est accompagnée d'une synthese

d'ADN, qu'on va évaluer par radioactivité. (57)

b.2) Etudes de Colas et de Bildet

En 1975 Colas s'est intéressé a l'action de dilstiofinitésimales d@hytolacca(dilutions 5
CH, 7 CH, 9 CH, 15 CH) sur les lymphocytes en celten utilisant le test de transformation
lymphoblastique (TTL). (57)

En 1981 Bildetet al. ont renouvelé I'expérience de Colas avec desiafilsit7 CH et 15 CH
afin de comparer les effets éytolaccaen administration quinze minutes avant la PHA et

guinze minutes aprés. Les solutionsRitgitolaccaont été testées selon un rapport Iégéerement



inférieur a celui de Colas (1 ml pour 10 ml de eu). (58)

b.3) Résultats et conclusions

Les résultats de I'étude de Colas montrent quietl'efitogéne dePhytolacca americana,
employé seul a des doses infinitésimales est piatignt nul. On en déduit donc que
Phytolacca americana'a aucune action mitogene aux dilutions 5 CHH7{ €CH et 15 CH.

En revanche, lorsquehytolacca americana des concentrations infinitésimales est employé
avec la PHA a des doses pondérales, on observedimiaution progressive de la
transformation des lymphocytes par la PHA de ledo€H a 15 CHPhytolacca americana
en dilutions, en particulier aux dilutions 9 CH1& CH, peut donc inhiber I'action mitogene
de la PHA.

Cette étude a permis de mettre en évidence quactigateur de mitose a dose pondérale
devient inhibiteur de mitose a dose infinitésiméla)

L'étude de Bildet met également en évidence unébitdn de l'index mitotique des
lymphocytes humains stimulés par la PHA in vitraisdeffet d'une solution dehytolacca

americanaa la dilution 7 CH. On constate que cette inhilitiest plus forte lorsque
Phytolaccaest administré avant la PHA (action préventived tprsqu'il est administré apres
la PHA (action curative), mais elle est toujougngiicative a la dilution 7 CH. La dilution 15

CH est inopérante dans cette étude.

Les auteurs de ces deux études ont conclu queésekats montraient I'effet antagoniste d'un
agent mitogene a concentration infinitésimale. Aioe modéle expérimental pourrait donc

étre appliqué a d'autres mitogenes afin d'étueigrmécanisme d'action. (58)

5. Falsifications

Les feuilles et racines dehytolacca decandréont partie des hombreuses contrefacons de la
Belladone Atropa belladonna L).utilisée comme sédatif et comme inhibiteur desééns.

Néanmoins dans le circuit pharmaceutique, le ctatrbalité permet d'éviter cela.



Les feuilles dePhytolacca decandrant une lame plus dense et moins décurrente glescel
de la Belladone et elles contiennent des cristamxathte de calcium en forme d’aiguille.

Les racines dePhytolacca decandrgpeuvent étre meélangées avec des échantillons de
Belladone car méme si on n’observe peu de ressao®lane personne inexpérimentée peu

se méprendre. Le parenchyme contient d’abondaistaex d’oxalate de calcium. (59)

6. Conclusion

Les différentes utilisations des especes du géirgtolaccaque nous venons de voir
découlent des nombreuses molécules faisant pasti aomposition de ces plantes. Ces
molécules possedent donc également des propriéésolbgiques et certaines sont
directement responsables de la toxicité de cedgdajui peuvent méme se révéler mortelles

dans certains cas.



PARTIE IV : Toxicité



1. Généralités sur l'utilisation et [lintoxication des plantes

médicinales

Les plantes médicinales sont employées dans prewyiies les cultures. Au cours des
dernieres années, la médecine traditionnelle élasgie a travers le monde et a gagné en
popularité. Elle continue a étre utilisée pourdems de santé primaires dans les pays en voie
de développement, mais également dans les paysa omébecine conventionnelle est
prédominante dans le systeme de santé. En effmt §€rganisation Mondiale de la Santé
(OMS), les médicaments a base de plante contricawenbesoins de santé d'environ 80% de
la population mondiale, et en particulier pour delliers de personnes dans les pays en voie

de développement. (49)

Dans les sociétés traditionnelles africaines, lesmitps médicinales sont utilisées dans le
traitement de diverses maladies depuis tres lorugem

Cependant, l'acceptabilité générale de leur utitinaest limitée par le manque de données au
niveau de la composition chimique, la posologiééstluation de leur sécurité. En effet, des
préparations a base de plantes sont administréssdsdermination d'une dose standard et
trop peu d'études scientifiques adéquates susémurité et leur toxicité ont été réalisées.
L'utilisation sans discernement des extraits dentpka est renforcée par le concept
généralement répandu dans le grand public quddeseg ne présentent pas de toxicité car il
s'agit d'une thérapeutique naturelle, alors quept@®es produisent des composés bioactifs
gui agissent comme mécanismes de défense confpedldateurs et qui peuvent étre toxiques
pour les étres humains. Il est donc impératif diévalinnocuité des plantes a des fins

meédicinales. (10)

Du fait de l'intérét actuel de plus en plus promompour les aliments ayant des vertus

médicinales, la fréquence des intoxications paplastes est en augmentation. Les ingestions
et les expositions aux plantes constituent 5 a #@% appels des Centres Anti-Poison aux
Etats-Unis.

Bien que la plupart de ces ingestions soient seanst§, il existe un petit nombre de plantes

qui contiennent des substances pouvant étre ngfasiee méme mortelles, et certaines

espéeces du genRhytolaccaen font partie. (36)



2. Phytolacca americana

Toutes les parties de la plante, mais particuliergnhes racines et les fruits non mars, sont
toxiques, aussi bien pour les bovins que pour lesains.

La toxicité augmente avec la maturité de la plaatseule exception étant les fruits verts qui
sont plus toxiques que les baies rouges maturesai@e auteurs déclarent que les fruits
matures ne sont pas toxiques, mais d'autres egtiquen bien que les fruits mdrs soient
considérés comme la partie la moins toxique dédat@, l'ingestion de seulement une dizaine
de baies par un jeune enfant peut entrainer unattozévere.

L'ingestion d'autres parties de la plante peutgi@#étre mortelle. (8, 12, 36)

2.1. Les causes et facteurs d'intoxication

La plupart des empoisonnements rapportés provi¢mesnEtats-Unis.

Les causes principales sont un surdosage deshiidn médicinale de la plante et l'ingestion
accidentelle de la racine ou des baies, par canfuavec une autre plante. De plus le
Pokeweed est une denrée incluse dans beaucoumideséameéricains, ce qui entraine un
nombre important d'empoisonnements chaque anr&e3¢160)

Les effets de l'intoxication au Pokeweed peuvemst @tis a l'ingestion de certaines parties ou
de la totalité de la plante, de préparations ligsid'extraits de la plante telles que les tisanes,

Ou peuvent survenir par contact cutané avec lagléB86)

Lors des intoxications d’origine alimentaire, ledultes s'empoisonnent dans la plupart des
cas par l'ingestion de feuilles ou de pousses {ifubss aux asperges) non ou mal cuites lors
de tentatives de détoxification par ébullition éahouent, ou par confusion des racines avec

du panais, du raifort ou du topinambour. (12, 39, 6

Les enfants sont plus susceptibles de s'empoisgamdingestion de baies car ils sont attirés
par leur couleur vive et leur golt sucré, maigliation de ces baies dans la préparation de

vins ou de pancakes peut entrainer l'intoxicat®personnes adultes.



Plusieurs facteurs peuvent influer sur la sévéetéintoxication :

- la maturité de la plante

- la partie ingérée : bien que toutes les partieldg#antes soient considérées comme
potentiellement toxiques, la racine est la padi@lus toxique, suivie par les fruits verts, les
feuilles et les racines.

- la récolte : les plantes récoltées au cours dé &étau début de l'automne ont une
toxicité plus importante

- la préparation (eau bouillante)

De plus il apparait une grande variabilité indiwalle des réponses a lingestion de

Phytolacca sans corrélation entre les troubles et la guadgtplante consommée. (36)

2.2. Tableau cliniqgue général de l'intoxication

Ce tableau clinique évoque les pathogénésies hatléqpes, fondées entre autres sur la

toxicologie.

Comme beaucoup d'intoxications par les plantes,sigsptomes prédominants sont tout
d'abord gastro-intestinaux, avec une gastro-eatésivere et des maux de téte qui
apparaissent en 0,5 a 5,5 heures (trois heuresoganme). La guérison spontanée a lieu en
une a quarante-huit heures, en moyenne vingt-qheuees. Si les symptébmes sont toujours
présents au-dela de quarante-huit heures, un camdgpmort peuvent survenir dans les cas
seéveres.

L'intoxication est caractérisée par un violent efienétisant qui apparait lentement, suivi
d'une diarrhée mousseuse (due aux saponosides)raepes abdominales ainsi qu'une
impression de soif, une hypersalivation, une visilmue et une faiblesse musculaire. Le
patient se plaint également d'une sensation deier@u niveau de la bouche et de la gorge.
On observe également un état de fatigue genétghyserarement une hypotension artérielle
et une tachycardie qui surviennent lors des nauséasssements et diarrhées prolongés.
Surviennent ensuite (& des doses élevées) de noseSranausées, des vomissements et

diarrhées intenses pouvant étre sanglants, puisameolence, une dyspnée, des vertiges, des



troubles de la vision comme une ambliopie ou ur@t&dransitoire, un état de prostration,
des convulsions, et une dépression de l'activigpiratoire, circulatoire et cardiaque
entrainant une cyanose, une mydriase et une amti&il2, 36)

On peut également observer une modification de olandle sanguine (apparition de
plasmocytes en nombre anormalement élevé jusqu¥ sEmaines apres l'intoxication) due
aux lectines déhytolacca americanaJn patient décrit par Roberge al (1986) présentait
un nombre de lymphocytes quatre fois plus élevéanermale.

Des cas de mort par paralysie respiratoire ontraép@ortés et on a recensé un cas de
fibrillation ventriculaire chez un jeune homme d& dns deux heures apres lingestion de
racines de Pokeweed par confusion avec du pabais. (

D'apres les données de l'association américaineatgses antipoisons collectées entre 1992

et 1999, les cing symptdémes les plus fréquentsniie@sications au genrehytolaccasont :

- vomissements (23.9%)

- diarrhées (11.4%)

- irritation buccale (11.3%)

- douleurs abdominales (9.9%)

- nausees (7.5%) (5)

L'apparition de ces symptdbmes est variable, malsitéégénéralement de 30 minutes a 5

heures 30 apres l'ingestion.

Les saponosides sont la cause des vomissememntsantedes douleurs abdominales, d'une

gastrite hémorragique et des diarrhées mousseuses.

L'ingestion des fruits entraine des diarrhées &t dieuleurs abdominales. Quelques cas
d'empoisonnement mortels d'enfants par ingestienfrdés ont été signalés, mais on ne sait
pas bien si la mort a été causée par la graina pulpe.

Les racines peuvent provoquer des troubles deslanides diarrhées, des paresthésies, une
hypersalivation et des tremblements. (5, 47). Dsxications par inhalation de poudre de
racine ont été rapportés et les symptdmes sontzaoey maux de téte. La poudre est
également tres irritante pour le globe oculairg) (1

L'application locale du jus de la plante ou ded@ime peut entrainer une irritation de la peau,

une sensation de chaleur ou des picotements, ylateament si elle est fragile ou écorchée.



Un escarre peut méme se former. (5, 12)

2.3. Perturbations cardiaques

On a également observé quelques cas de perturbad®n'électroencéphalogramme apres

ingestion de feuilles crues, mais aucune toxindiague n'a jamais été identifiée.

Cependant plusieurs cas d'ingestion au Pokeweedmaaifestant par des effets

cardiovasculaires ont été rapportes :

- En 1900 un homme a développé un myosis et une taedig apres l'ingestion
accidentelle de racines. Ces symptomes correspantdaiceux que I'on peut observer pour
une dose de 1,3 mg d'atropine administrée parsmis-cutanée.

- Un homme de 68 ans en bonne santé a développ@acmghée, une diaphorése, une
incontinence urinaire, une hypotension artériellss une syncope quinze minutes apres avoir
bu 100 mL d'un thé préparé a partir des feuillesPd&eweed. Ces symptdémes ont disparu
apres la mise en place de soins adapteés.

- Robergeet al. ont décrit le cas d'un patient qui, aprés avoicmd@&des racines crues, a
développé une tachycardie, une hypotension aittriet un épisode de fibrillation

ventriculaire

En 1995, un rapport a mentionné le cas de trois mesnd'une famille - une femme, avec sa
fille de 35 ans et son mari de 46 ans - ayant ingés feuilles de Pokeweed. L'une de ces
personnes, un homme de 46 ans, a développé urlimeloventriculaire de type Mobitz 1.
Tous ont mangé des feuilles Ebytolacca americanan salade. La femme a préparé la plante
en la détoxifiant par deux mises a ébullition etane I'eau a chaque fois. Pendant qu'elle
préparait le repas, sa fille et son mari ont magglques feuilles crues. Vingt-quatre heures
apres, le mari et la femme ont commencé a avoindasées puis des vomissements séveres
et des diarrhées. La mére, qui n'a développé asgmptdéme, est la seule a ne pas avoir
mangé de feuilles crues.

Cette étude a permis de confirmer que le Pokeweeamntient pas de cardiotoxine car seul le

mari a développé un bloc auriculoventriculaire Mpbil. De plus la diversité des



manifestations cardiaques (bradycardie, fibrillati@ntriculaire...) mise en évidence dans ces
trois cas serait difficile a expliqguer avec unelsewoxine. On peut donc supposer que les
symptomes gastro-intestinaux intenses dus a liingede Pokeweed pourraient avoir un effet
parasympathique sur le cceur (ralentissement du)caeur

L'homme ayant développé un bloc auriculoventricaldobitz 1 a été traité par une solution

de Ringer lactate et de la prométhazine par vdraveineuse, un antihistaminique H1 avec
des propriétés anticholinergiques, ce qui entraimeffet parasympatolytiqgue bénéfique au

niveau du cceur. L'électroencéphalogramme est radevamal 36 heures plus tard. (60)

2.4. Indices clinigues pouvant orienter vers un&xication au

Pokeweed

Dans les cas de suspicion d'intoxication par uaetplet lorsque le contexte précis est mal
connu ou inconnu, certains indices peuvent permdirientation vers une ingestion du

Pokeweed et donc aider le clinicien dans le diagmdgférentiel.

Les baies d®hytolacca americanaontiennent un jus rougeéatre qui tache. Le clmaioit
donc observer des éventuelles taches sur les netirs visage de toute personne, en
particulier s'il s'agit d'un enfant, susceptible slétre empoisonné avec une plante ou
présentant des troubles gastro-intestinaux.

De plus, la présence d'une diarrhée mousseusergailer la présence de saponosides. En
effet, des saponosides en agitation dans un ligaeideainent la formation de mousse de
savon. Dans l'organisme, ils peuvent augmenter dilitd intestinale et induire une
séquestration liquidienne intraluminale, ce quitp#onc entrainer I'apparition d'une diarrhée
mousseuse.

Une numération des cellules sanguines peut égateor@nter vers une intoxication au
Pokeweed. En effet, le Pokeweed mitogen est untagiéogénique bien connu pour entrainer
la stimulation de la production de lymphocytes. Utesmocytose périphérique variable et
d'une durée de deux mois ou plus peut révélerellitign d'une plante avec des propriétés
mitogéniques et on observe une augmentation dedeéguatre fois de la numération des

lymphocytes dans la semaine suivant l'intoxicat{86)



2.5. Détermination des doses toxiques

Une étude a permis de déterminer la dose létale (I@s baies fraiches et séches et des
graines dé>hytolacca americanahez la souris, par voie orale et intra-péritoacal

En ce qui concerne les fruits, la DL50 orale esi@@ g/kg pour les fruits secs et de 300 g/kg
pour les fruits frais, par ingestion dans I'estordas souris. Les injections intra-péritonéales
de liquide extrait des fruits entrainent la modeaplus faibles doses, soit 1,25 g/kg pour les
fruits secs. On peut donc calculer que si I'homéagit comme la souris, il faudrait 20 kg de
baies fraiches pour tuer un homme adulte.

En ce qui concerne les graines, la DL50 est |égeénérmférieure, étant de 0,7 g/kg par
injection intra-péritonéale.

En résumé, d'apres cette étude, on peut dire qleskalétale orale des fruits chez la souris est
plus élevée que la quantité qu'on peut adminisgae le liquide extrait des baies de
Phytolacca americanast quatre-vingt fois plus toxique par voie inpgritonéale que par
voie orale et que la pulpe des fruits et les gsasunt bien toxiques. (61)

Cependant l'ingestion de seulement dix baies am@&étionnée comme dose toxique par
certains auteurs, en particulier pour les enfantbas age, alors que d'autres affirment que
l'ingestion de plus de vingt baies est sans dafgeutres études doivent donc étre effectuées

afin d'obtenir plus de précision.

En revanche aucune concentration sérique toxigneetnant le Pokeweed, ses mitogénes ou

ses saponosides n'a encore été établie. (5)

3. Phytolacca dioica

Malgré la généralisation de |lutilisation de la réa Phytolacca dioicaen médecine

traditionnelle en Afriqgue du Sud, il y a un mangtieformation sur sa sécurité/toxicité. (10)



3.1. Toxicité rénale et hépatique

Une étude de la toxicité des feuilles et des fraiété effectuée sur des rats a partir d'extraits.

Les résultats de cette étude montrent une dimimwgignificative des poids du corps, du foie
et du rein, ainsi que des ratios poids du foie/paid corps et poids du rein/poids du corps, ce
qui révele une atrophie de ces deux organes.

On observe également une augmentation dans le sdeuta quantité des phosphatases
alcalines (PAL), des gamma glutamyl transférase&T), des transaminases (ASAT et
ALAT) et de la bilirubine, ainsi que du calcium, kdecréatinine, de I'urée et de l'acide urique.
L'augmentation sérique des PAL et deST démontre des Iésions au niveau de la membrane
plasmatique, et l'augmentation des transaminassuim une fuite des hépatocytes et des
Iésions pouvant étre dues a un changement der@péilité de la membrane. Ceci peut avoir
des conséquences sur le métabolisme et la réguid®acides aminés du foie.
L'augmentation du calcium peut étre due a une Buitg du rein a éliminer un exces
d'électrolytes dans le sérum. L'extrait est domhngtoxique.

L'augmentation des taux sériques d'urée, de cnéatet d'acide urique montrent que le rein
est incapable d'excréter ces déchets, ce qui déenane insuffisance rénale aigué (IRA)

caractérisée par une diminution du taux de fittraglomérulaire.

On constate aussi une diminution dans le sérumadeohcentration en protéines totales,
albumine et globulines.

La diminution sérique des protéines totales pewg ébnsidérés comme une diminution de
I'activité fonctionnelle du foie, causée par lemposants des extraits.

L'analyse phytochimique dghytolacca dioicaévele la présence de lectines signalées comme
toxiques et qui peuvent étre responsables de lactiéd des taux de protéines sériques
observés. Il est également possible que l'extraNqmue une augmentation du catabolisme
des protéines conduisant a une diminution de laenation sérique des protéines totales.

Les faibles concentrations sériques d'albumindo&tugines insinuent un trouble chronique du
foie & la suite d'une infection. Ceci indique unmidution des capacités synthétiques et

fonctionnelles du foie.

Cette étude montre donc clairement (Rieytolacca dioicapeut détériorer les fonctions

rénales et hépatiques normales. L'effet est dogerdiant. (10)



3.2. Allergies

Des épisodes récurrents de rhinoconjonctivite dules mois de juin et juillet chez une
femme de 40 ans ont été observeés suite a I'expositi pollen déhytolacca dioicadont un
spécimen était présent dans son jardin, ainsi gaedisodes de sibilance pendant la nuit.
Des tests cutanés avec des aéroallergenes commiuéie @ffectués et se sont réveélés positifs
avec les acariens de la poussiére de maisonaltisé et le pollen dEhytolacca dioicalLa

femme avait donc développé des anticorps IgE spées contre ces allergenes. (62)

4. Traitement de l'intoxication

Le traitement de l'intoxication &hytolaccaest le méme que pour une intoxication générale.
Il faut effectuer un lavage gastrique précoce etnmen place un traitement symptomatique

et direct afin de maintenir les fonctions vitalg&s, 63)

4.1. Charbon activé

Le charbon activé est administré pour absorbetdemes. Il est plus efficace lorsqu'il est
administré dans I'neure qui suit l'ingestion etilse en suspension dans I'eau (30 grammes
pour 240 millilitres d'eau). Chez le patient son@mblou inconscient, les voies respiratoires
doivent étre protégées avant lI'administration.

La dose usuelle est de 25 a 100 grammes pour liea@t les adolescents, 25 a 50 grammes
pour les enfants agés de un a douze ans, et Od/lay pour les nourrissons de moins de un
an. Pour rendre le mélange plus acceptable poatie on peut y ajouter du coca-cola, du
chocolat au lait, du sirop etc...

Les contre-indications sont un tractus gastro-timtak non fonctionnel, des vomissements

incontrélés et l'ingestion de la plupart des hydrbones.



L'lpeca, un médicament vomitif, n'est pas recomréarat il peut entrainer une dépression du

systéme nerveux central.

Il est nécessaire de réhydrater les patients pi@sedes diarrhées et/ou des vomissements
prolongés par administration de liquides et d'édgies (10 a 20 mL/kg de solution
isotonique). (5, 36, 62)

4.2. Prise en charge des comas

Lorsque le patient est dans un état de coma, omnélrae d'abord une benzodiazépine, puis
du phénobarbital ou du Propofol si les benzodiampsont inefficaces.

Il faut également évaluer si lintubation endotiale est nécessaire, surveiller I'état
respiratoire et cardiovasculaire, ainsi que la @yie et I'équilibre hydro-électrolytique. Si la
glycémie est trop faible, il faut immédiatement agisirer du dextrose par voie intraveineuse
(50 mL chez I'adulte et 2 mL/kg chez I'enfant). (5)

a) Benzodiazépines

La dose usuelle de diazépam est de 5 a 10 mg ‘caeité et de 0,2 & 0,5 mg/kg chez I'enfant,
par voie intraveineuse, et les administrations sgpétées toutes les 5 a 10 minutes.

Si la voie intraveineuse n'est pas accessiblealeedam peut étre administré par voie rectale
(0,2 mg/kg chez l'adulte et 0,5 mg/kg chez l'enfamt intramusculaire, ainsi que le
lorazépam. Chez les enfants, le midazolam peuta@manistré par voie intramusculaire (0,2
mg/kg) ou intranasale (0,2 mg/kg). La voie bucgaat étre utilisée pour les enfants de plus

de 5 ans et les adolescents (10 mg).
La dose usuelle de lorazépam est de 2 a 4 mg Eukidté et de 0,05 a 0,1 mg/kg, par voie

intraveineuse. Si le coma ne s'améliore pas, ohrneeouveler la dose 10 minutes plus tard,

une fois pour I'adulte et deux fois pour I'enf4hj.

b) Phénobarbital



La dose usuelle de phénobarbital est de 20 mg/kg tadulte par voie intraveineuse, avec
une dose additionnelle de 10 mg/kg si I'état nadéiare pas. Chez I'enfant, la dose est de 15
a 20 mg/kg et peut étre renouvelée toutes les POites. Chez le nouveau-né, la dose est de
2,5 mg/kg toutes les 12 heures avec un dosagaisai&20 a 40 pg/kg.

La ventilation pulmonaire doit étre étroitementvailiée. (5)

4.3. Prise en charge de I'hypotension

Une hypotension peut se développer avec la pertirokglectrolytique. L'état hydro-
électrolytiqgue doit donc étre corrigé par l'adntisiton de liquides et d'électrolytes avant
toute intervention pharmacologique. Si I'hypotenspersiste, on administre de la dopamine

ou de la norépinéphrine. (5)

a) Dopamine

On administre initialement 5 pg/kg/min de dopaneneaugmentant progressivement la dose.
Au-dela de 20 pg/kg/min, on administre égalemeriaderépinéphrine.

Si une dysrythmie ventriculaire apparait, on dinsites doses. (5)

b) Norépinéphrine

La dose initiale est de 0,5 a 1 pg/kg/min cheailtadet 0,1 pg/kg/min chez I'enfant. (5)
c) Atropine

L'atropine a un effet bénéfique sur les symptontesimergiques et son utilisation serait

justifiée dans certains cas. (5, 36)

4.4. Exposition cutanee



En cas d'exposition cutanée, il faut oter les véms contaminés et laver la peau avec de

I'eau et du savon. (5)

4.5. Surveillance

Le toxique doit étre évacué avec une surveillarareggine et rénale étroite et aprés avoir
mesuré les risques et bénéfices attendus destgaite. (14)

5. Toxicité animale

5.1.Phytolacca americana

Le Phytolacca americanast une cause d'empoisonnement des bovins, des pes dindons

et volailles, des moutons et occasionnellement cles/aux. Les animaux empoisonnés
présentent des vomissements dans les deux heumgsapres avoir consommé de petites
guantités de Pokeweed.

L'ingestion de quantités importantes de la planteagne des spasmes, une soif intense, une
bralure de la muqueuse buccale, des troubles desian, une irritation gastro-intestinale
sévere avec des douleurs abdominales et une ciasdv@re et sanglante, une baisse de la
production de lait chez les bovins laitiers, unensolence, une anémie hémolytique et des

convulsions. La mort survient par paralysie regpira.

Les porcs, qui reniflent et mangent les racinest 8 plus souvent affectés et on a observé
des cas de gastrites hémorragiques.

L'ingestion de feuilles et de tiges a entrainéadessd'avortements chez la vache.

Chez le dindon, les baies peuvent entrainer unéndtran du poids du corps, une ataxie et



une incapacité a se déplacer. (11)

5.2.Phytolacca dodecandra

Le Phytolacca dodecandrpeut étre mortel pour les bovins et les moutorss kignes
clinigues observés sont une hypersalivation, desmps musculaires, une dyspnée et une
diarrhée sanglante.

Les oiseaux qui se nourrissent des baies ne senasrétre affectés. (11)

5.3.Phytolacca dioica

Le Phytolacca dioicgpeut provoquer des météorismes chez les rumin@nis.

5.4. Autres especes

D'autres especes du geriPhytolaccasont toxiques pour les animaux, comPieytolacca

octodandra, Phytolacca esculenta, Phytolacca rigetiRhytolacca thyrsiflora(11)

6. Conclusion

Apres avoir décrit la toxicité des différentes egmedu genr@hytolaccaet les traitements de
I'intoxication qui en résulte, nous allons voir dqasPhytolaccafont actuellement |'objet de

nombreuses études. En effet certaines moléculesement des propriétés antivirales,



anticancéreuses, ou antiparasitaires et pourra@ient étre utilisées dans le traitement de

diverses pathologies dans le futur.



PARTIE V : Etudes actuelles,

le futur de la thérapeutique...



1. L'a-spinastérol

L'a-spinastérol est un inhibiteur puissant de la fgrdiion des cellules mésangiales du
glomérule rénal due a une concentration de gluébsece. Une étude publiée en 2004 a
montré que d-spinastérol diminue également l'augmentation idgyterides dans le sérum,
ainsi que le poids du rein et I'excrétion protéigtiaaire chez la souris diabétique. (13)

On sait que la majorité des plantes supérieurefietment des phytostérols, commeple
sitostérol, le campestérol et le stigmastéral-dginastérol est connu comme modulateur de la

relaxation du muscle lisse, comme agent anticagéine et comme anti-inflammatoire.

De nombreuses études (13) ont permis de démotitrgroltance physiopathologique de la
prolifération des cellules mésangiales gloméruai(€EMG) a un stade précoce de la
néphropathie du diabétique. Il semble que I'évotutionsiste en une prolifération mésangiale
précoce et d'abord autocontr6lée, suivie du dépelmgnt d'une hypertrophie des CMG, qui
annonce la lente progression en sclérose glomézulai

L'a-spinastérol diminue la prolifération gluco-indudes CMG. L'isolement de ce composé
des racines dBhytolacca ameriana permis de démontrer un potentiel thérapeuticuin¢
spinastérol a moduler le développement et/ou Igression de la néphropathie diabétique. En
effet Danestet al. ont rapporté que la simvastatine, un inhibiteul'ld®G-CoA réductase,
prévient la prolifération gluco-induite des CMG )13®r le potentiel inhibiteur deaoF

spinastérol est environ mille fois plus élevé geliicde la simvastatine.

L'hypertriglycéridémie est un facteur de risquetdbnant a I'apparition de dommages rénaux
par l'accumulation mésangiale dans le glomérulétute effectuée en 2004 démontre
également que d‘spinastérol réduit fortement l'augmentation deseamix sériques de

triglycérides chez les animaux diabétiques, ceimginue qu'il peut agir sur la dyslipidémie

observée chez la majorité des patients atteint@gdbropathie diabétique.

De plus on observe une augmentation des poids i@rpbrénal chez la souris diabétique, et
l'o-spinastérol réduit cette augmentation a des nkepresque normaux. Les souris
diabétiqgues montrent également une élévation irmptet du ratio protéines
urinaires/créatinine, qui est presque complétermemrsée par le traitement des animaux par

I'a-spinastérol.



On peut donc conclure d'apres cette étude quednieres mécanismes des effets bénéfiques
de lu-spinastérol n'aient pas été clarifiés, il poursdégir d'une substance thérapeutique
prometteuse, capable d'améliorer le développemeda @rogression de la néphropathie
diabétique. (13)

2. Les PAP (Pokeweed Antiviral Protein)

2.1 Propriétés antivirales des PAP

L'émergence du VIH (virus de l'immunodéficience laime)/SIDA, ainsi que la prise de
conscience des problémes liés & d'autres InfecBemsiellement Transmissibles (IST) telles
que I'herpés génital, le papillomavirus et I'hépali, notamment aux Etats-Unis, a entrainé la
recherche de nouvelles molécules microbicides aféis et non toxiques, visant l'arrét de la
transmission des virus par les muqueuses, ainsi lgué¢ransmission périnatale. Ces
microbicides pourraient agir en inactivant le virus la réplication du virus, soit dans le
sperme, soit dans les cellules infectées qui tapista paroi vaginale. Les deux buts
principaux des microbicides actuellement a I'étsdiet la protection de la population contre
les IST et d'éviter une transmission périnatale ttune grossesse.

Ces agents antiviraux doivent avoir un spectretidiadarge car les personnes infectées par le
VIH le sont souvent également par d'autres virusroe le Cytomégallovirus (CMV), le virus
de I'herpés (VHS) ou le virus de I'hépatite C (VHRP)

Un certain nombre de molécules dérivées de diveptastes et ayant des propriétés
antivirales sont actuellement a [I'étude. Parmi sellées PAP sont des molécules
particulierement prometteuses car elles sont b&actérisées et peuvent étre purifiées en
guantités relativement importantes. (26)

L'activité antivirale des PAP a été demontrée sundmbreux virus comme le VIH, le virus
de I'herpes simplex (VHS), le Cytomégallovirus (CM¥ virus de l'influenza, le Poliovirus,
le virus de la leucémie T (HTLV-1), et plus récenminke virus de I'hépatite B (VHB), mais



leur mécanisme d'action est encore mal connu2@224, 26, 64, 65, 66, 67)

Elles ont d'abord été découvertes grace a leurctapainhiber la transmission du virus de la
mosaique du tabac dans les plantes et il a ensiditdémontré que les protéines purifiées
étaient également efficaces contre d'autres vidng comparaison des propriétés antivirales
de diverses RIPs, dont les PAP, a montré que |&deAt les plus efficaces de toutes les RIPs
testées. (65)

En effet, les formes natives et recombinantes reahtune activité anti-VIH puissante : les
PAP inhibent la réplication du VIH-1 a des concatins nanomolaires. Elles sont capables
d'inhiber la synthése des protéines virales etamigner rapidement I'ARN du VIH-1. (23,
26)

Leur action puissante a donc conduit les PAP adélisation dans des un protocole clinique
comme agent anti-VIH. En effet, sur vingt-deux céisiques sensibles ou résistants a la
zidovudine, tous les cas étaient plus sensiblasPAP gu'a la zidovudine. De plus, des études
de l'infection virale sur des cellules de mamm#eomt permis de démontrer que les PAP
possedent également une activité antivirale catitters autres virus pathogéniques comme le

VHS, le CMV, l'influenzavirus et le poliovirus. (26

2.2 Mécanisme d'action des PAP vis-a-vis des virus

Nous savons que, comme toutes les protéines inthigmnibosomes, les PAP ont une activité
glycosylase et donc retirent une base adénine emdgee de I'ARN ribosomal. Pendant des
annees, on a penseé que cette dépurination étatke de I'activité antivirale car elle entraine
une inhibition de la traduction de I'ARN ribosondi&@ la cellule infectée par le virus, et donc
inhibe la prolifération du virus. En effet les PABissent également sur 'ARN viral, par
dépurination. Il a depuis été découvert que I'ététiantivirale des PAP était maintenue sans
dépurination de I'ARN ribosomal. Cela permet d'afér que le mode d'action des PAP n'est
pas limité a la dépurination de I'ARN ribosomal gete la spécificité de substrat de ces

enzymes est donc plus large. (64)

a) Le virus de I'immunodéficience humaine (VIH-1)

Les PAP sont localisées dans la paroi des celtldedeuilles donc isolées des ribosomes.



Lorsqu'il y a une interaction virus-cellule, ellestrent dans le cytosol de la cellule héte et
inactivent les ribosomes par inhibition de la tretthn de la sous-unité 60S par clivage
catalytigue d'une base adénine spécifique provatala boucle alphasarcine/ricine de 'ARN
ribosomal et de I'ARN viral, ce qui inhibe l'actiolu facteur d'élongation EF-2 et ralentit
I'élongation afin d'inhiber la synthése des prasinellulaires. Ceci entraine lI'apoptose de la
cellule infectée et donc empéche la réplicationlgir(22, 24, 64, 67)

La localisation extra-cellulaire des PAP empéchacdée contact entre les PAP et les
ribosomes des cellules non infectées : les PAPréseptent pas de toxicité vis-a-vis des
cellules en conditions normales. (33, 64)

De plus, elles entrainent une diminution de laé&ém de I'Ag P24 du VIH-1, ainsi qu'une
inhibition de la synthése et de la libération dagipules virales du VIH-1. (22, 67)

Des études ont effectivement montrées qu'en présdes: PAP, on observe une réduction des
particules virales du VIH-1, ainsi qu'une libératides purines de I'ARN viral. Cependant les

effets des PAP sur I'expression du gene rétronicait pas encore été décrits. (64)

b) Le virus de I'Herpes Simplex (VHS)

Les PAP entrainent une inhibition sélective deyiastl®ese de 'ADN du VHS. Le virus n'est
donc plus capable d'exprimer les polypeptides gaspgaifiques jouant un réle dans la sortie

du virus de la cellule hote, ce qui entraine danhibition de la libération du virus. (64, 66)

c) Le Poliovirus

L'inhibition de la réplication du Poliovirus résailtle I'inhibition de la synthese des protéines

virales donc l'inhibition fonctionnelle des ribosesn (65)

d) Le Virus de la Leucémie Myéloide Chronigue (LMC)

La leucémie aigué a cellules T a été décrite pkatSaki en 1977, comme une prolifération
maligne des lymphocytes CD4. Le virus HTLV-1 (Hum&hymphotrophic Virus) a été
découvert par Gallo en 1980 puis par Yoshida er2 18&st un deltarétrovirus responsable de
la leucémie myéloide chronique ou lymphome T diulte, une hémopathie lymphoide, et de
la paraparésie spastique tropicale (TSP) ou my#iapachronique associée a HTLV-1,
caractérisée par une faiblesse musculaire et daglipations sensorielles.

Les cellules T infectées se multiplient sous l@attiu géne tax du virus. Le gene rex inhibe



tax donc la réplication virale, et les lymphocylesuppresseurs inhibent les lymphocytes T
CD4+ infectés. (Figure 17)
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Figure 17. Multiplication du virus HTLV-1 dans lganisme (d'aprés oncoprof.net)

Actuellement, aucun traitement antirétroviral neutpéimiter efficacement les troubles
associés au virus. (64, 68, 69)

Une étude a permis de démontrer que les PAP inhdfécacement I'expression du géne du
HTLV-1, aussi bien au niveau de la transcriptioe ge la traduction, sans cytotoxicité vis-a-
vis des cellules non infectées. En effet les PAPudéent les nucléotides de I'ARN
génomique et réduisent l'efficacité de sa traduadtiovitro. Les quantités de la protéine tax
sont alors moindres, ce qui entraine une inhibitler'expression du géne de I'HTLV-1, par
diminution des genes gag, pol et env, ainsi questarx au niveau de I'ARN messager. Tout

cela permet aux PAP de réduire significativemeiptréaduction virale. (64)

e) Virus de I'Hépatite B

En 2008, une étude a permis de rendre compte guBAE entrainent une inhibition dose-
dépendantén vitro de l'antigéne Hbs, I'antigeéne Hbe ainsi que dBMAviral double brin et
I'ARN messager des cellules infectées par dépimmatCela provoque l'inhibition de la
réplication du VHB, dose-dépendainevitro.

Des études supplémentaires du mécanisme exactndatre effectuées pour d'éventuelles



applications futures. (67)

2.3. Toxicité des PAP

D'Cruz et Uckun ont rapporté en 2001 (26) que damsitementn vitro des spermatozoides

de 'nomme par les PAP a une concentration 20@0si@périeure a celle de leur action anti-
VIH, il n'y a aucune conséquence négative sur laliodes spermatozoides, la perméabilité
de la muqueuse du col de l'utérus, la liaison epefmatozoide ainsi que la pénétration. Elles
ne présentent pas de toxicité vis-a-vis des call@p@théliales du tractus génital de la femme.
De plus, le traitement in vitro du sperme chezlgr a la méme concentration n'a eu aucun

impact négatif sur la fécondité maternelle et suodtus.

D'apres ces études, on pourrait conclure que lagRABN microbicide non-spermicide.

En 2004, une étude s'est intéressée au potentigutmlocal et systémique de la PAP aprés
des expositions répétées par voie intra-vaginadée td souris. Les résultats montrent que des
administrations répétées de PAP a des concentsatotivirales efficaces dans le vagin

n'entrainent pas de toxicité locale ou systémigeten'alterent pas les performances de
reproduction chez la souris.

Toutefois une surveillance accrue de lirritatiomgwale serait nécessaire dans le

développement clinique de la PAP comme agent aaltitoujours a I'étude actuellement. (26)

2.4. Autres rbles des PAP

Les PAP jouent d'autres roles importants de défpase la plante et sont également a I'étude

actuellement pour lutter contre certaines maladiedes végétales.

> Role de toxine vis-a-vis des herbivores ou desgistnis de graines

> Roéle de défense contre les champignons et bactéries



> Utilisation pour produire des plantes transgénidqtedsac, pomme de terre) insensibles
a certaines maladies virales (ex. virus de la ngo®aiu tabac, virus de la mosaique du
concombre), du fait de leur large spectre d'actiém.effet des extraits de feuilles se sont

montrés efficaces comme inactivateurs du virusadadsaique du tabac. (7, 22)

3. Le Pokeweed mitogen (PWM)

3.1. Effets mitogéniques

Le Pokeweed Mitogen (PWM) est un agent thérapeetioptentiel pour le traitement des
cancers des animaux, principalement les rongeessgHiens et les chats. Cette molécule est
intéressante car elle est tres puissante (dix foiss mitogéne in vitro que la
phytohémagglutinine (PHA) qui est le seul mitogemgpliqué a I'homme), mais ses
applications n'‘ont pas encore été suffisammeniédadians les tumeurs malignes.

Le PWM est obtenu a partir d'un extrait salin bades racines d@hytolacca americana,

purifié par traitement a la chaleur et purificataes protéines. (34, 70)

Contrairement a la PHA qui agit uniquement surlyesphocytes T, le PWM provoque une
stimulation de la prolifération des lymphocytestBepar liaison a leur surface cellulaire, ce
qui entraine I'apparition de plasmocytes (cellblastiques). (34, 70)

Les cing protéines constitutives du PWM sont miteggepour les cellules T, mais Yokohama
et al. ont démontré que seul le composé Pa-1 est égaeni@gene pour les cellules B, par
action directe. Le PWM est donc utilisé en labdratcomme mitogéne des lymphocytes B.
Le ligand des lymphocytes T est le complexe TCR-GD& le récepteur des cellules B n'a
pas encore été identifié. (34)

3.2. Applications



a) Infection par le VIH

Comme la PHA, le PWM présente un potentiel impdr{aour traiter les infections par le
VIH. Bien que le PWM ne bloque pas la liaison deplatéine gpl20 aux récepteurs
membranaires des CD4, une réaction leucémoidenméobloquerait I'invasion du virus par
inactivation des récepteurs.

La voie d'administration préférée pour les mitogedeez I'nomme est la voie intraveineuse,
mais la voie orale pourrait s'avérer plus avantsggour le PWM. Si le PWM s'avére curatif
par voie orale, son utilisation pourrait étre jfié& dans les pays en voie de développement.
(34)

b) Tumeurs des chiens et des chats

Mann (30) a effectué des investigations pousséedaloratoire, ainsi que des études
expérimentales chez les souris, les chiens ehi&s.cAinsi, il a traité des chiens atteints d'une
tumeur des cellules gliales (gliome) par 10 pdgPdeéM trois fois par semaine pendant six
semaines par injections intra-péritonéales, aprésee de la thérapie conventionnelle
standard. Il a constaté une régression puis ladtgm totale de la tumeur une a dix semaines
aprés le traitement pour tous les chiens, alors lgsechiens non-traités montraient une
croissance de la tumeur puis mouraient.

Ces résultats ont convaincu Mann que le PWM saduie cellules tumorales puis provoque
une différenciation de ces cellules, ce qui vaanér lI'apoptose. Il a alors fourni des
mitogenes aux veétérinaires pour le traitement desers chez les chiens et les chats. En effet
les réponses des tumeurs malignes aux traitememtdepPWM ou la PHA étaient plus
intéressantes que celles obtenues par transptamtdé cellules souches dont l'usage doit
prendre en compte I'age, I'état de santé génétas é¢toubles médicaux des receveurs, ainsi

gue les disponibilité des donneurs.

Cependant d'autres études portant sur la chargeralensont nécessaires pour établir avec
précision les doses appropriées. En effet certmimaux ont récidivé aprés deux ou trois ans
de rémission, ce qui pourrait insinuer que le desagit insuffisant. (34)

c) Guerres biologiques et attaques terroristes

Le Docteur Ken Alibek développe dans son livre Biodrd publié en 1999 (34) les mesures



de protection qui pourraient controler les effeééastes des attaques terroristes, en insistant
sur la stimulation de lI'immunité spécifique degiwes. Il mentionne I'application potentielle
de la PHA et du PWM. (34)

3.3. Toxicité du Pokeweed Mitogen

Actuellement la seule observation de toxicité du NPWorte sur l'apparition d'une

hypersensibilité de type | chez trois laborantitepeues impliqgués dans la production de la
lectine.

Il semble que des quantités minimes d'allergenevgrgudéclencher la réaction (rhinite,

coryza, respiration sifflante). (34)

4. Les saponosides

4.1.Phytolacca americana

Les saponosides sont connus pour leurs diversegitécttelles que l'induction de la
production d'interférons immunitairegI(NF), d'agents anti-inflammatoires et du TNF (tumo
necrosis factor), I'amélioration de la phagocytoles leucocytes et la promotion de la
transformation de I'ADN, des effets contraceptifnetiuscicide... (10, 39, 40)

lIs peuvent entrainer une destruction des globuleseopgr hémolyse, ce qui serait d0 a une

réaction entre les saponosides et le cholesténal shembrane cellulaire. (8)

Une étude publiée en 2007 a permis de montreret'afe certains des saponosidesPde
americanasur l'inversion de l'activité¢ du gene MDR (multiad resistance) dans le cancer

des ovaires. Ce gene entraine la sur-expressiolepaellules cancéreuses de glycoprotéines



P, ce qui provoque un phénomene de muti-résistade,transport des agents anticancéreux
de l'intérieur vers I'extérieur de la cellule. Lamposé le plus efficace est I'esculentoside M.
(42)

L'esculentoside A est actuellement a I'étude darnkaitement des tumeurs et de I'hyperplasie

des glandes mammaires, ainsi que I'endométrio3g. (4

Une étude publiee en 2005 s'est intéressée auxigiés toxicologiques vis-a-vis des
mollusques d'extraits de fruits et de racines dueReed. Les résultats de cette étude
montrent que seuls les fruits mars ont des prawiéiolluscicides détectables, aucun effet

n'étant observé pour les fruits verts et les raci(i&l)

4.2.Phytolacca icosandra

Les résultats d'une étude publiée en 2000 mongrentes saponosides 1, 2, 3 et 4 (figure 10)
de Phytolaccaicosandraprésentent une toxicité élevée vis-a-vis des raqlies, ainsi qu'une

activité hémolytique et spermicide.

L'activité molluscicide importante de I'extrait @y peut donc étre attribuée a la présence de
saponosides monodesmosidiques dérivés des acidasicae et spergulagénique. L'espéce
Phytolacca icosandrgourrait donc étre un candidat prometteur powoletrole local de la

schistosomiase en Afrique du Sud et de I'Est. (44)

4.3.Phytolacca dodecandra

a) Géneralités

Les propriétés molluscicides de cette plante antlétouvertes en 1965 par le Docteur Aklilu
Lemma, un scientifique éthiopien. (38, 45, 72, M¥s études réalisées en Ethiopie ont

permis de démontrer quhytolacca dodecandrast un molluscicide puissant sans toxicité



importante pour les autres plantes, les poissarfauhe et I'environnement. (72)

Les composés qui en sont responsables sont desosiges monodesmosidiques dérivés de
l'acide oléanolique (squelette oléan-12-éne), dentgénine est une hédéragénine ou
bayogénine, et les sucres, des trisaccharidesoils formés a partir de la génine par une
réaction enzymatique qui a lieu lors de l'extractites baies broyées par l'eau. (44, 72). Le
composé qui a montré l'activité molluscicide laspimportante, un glycoside de l'acide

oléanolique, a été nommé « lemmatoxin » par Lemuma @ffectué les observations initiales

pratiques, et qui est en grande partie responsigbsa découverte. (45)

La plante contient également des glycosides bidssligues dérivés de I'acide oléanolique,
qui sont inactifs.

Les teneurs en saponosides triterpéniques peueépatsder 25% du poids des baies séches.
(45)

Des études agrobotaniques en Ethiopie dans leesu@®&(Lugt en 1981, Wolde-Yohannes et
Kloos en 1989) ont montré une grande diversité muggique dePhytolacca dodecandra

ce qui a ensuite permis de découvrir également dimersité de la composition en

saponosides. (73)

Apres la découverte de ces propriétés molluscicldgsante a rapidement atteint une grande
importance pour le contréle local de la bilharziesede la schistosomiase, en particulier en
Afrique. (38)

Des essais pratiques avec des extraits aqueuxais dnt été effectués en Ethiopie dans le
but de contréler la propagation dghistosoman tuant les mollusques hotes intermédiaires
de ce parasite, et des études toxicologiques, ghisi et botaniques ont été effectuées de
1970 & 1990. (48)

L'acide oléanoliqgue semble avoir également un effgtcancéreux important grace a ses
nombreuses propriétés anti-carcinome, anti-compiémeanti-hépatotoxique, anti-

inflammatoire, anti-leucémique, anti-leucotrienati-méphrétique, antioxydante, antivirale,
antitumorale (sein, colon, rein, poumon, pancréashhibiteur de I'aromatase. Il aurait aussi
des effets de type hépatoprotecteur, immunomodulducocytogéene, inhibiteur du facteur

NF-kB et de la synthese des prostaglandines. (19)

b) Le savon d'Endod



b.1) Introduction

Les baies dePhyolacca dodecandraont traditionnellement utilisées en Ethiopie camm
lessive pour laver les vétements depuis plusigactes. Elles sont broyées a I'état frais ou sec
et utilisées directement comme savon. Les feubleyées sont également parfois utilisées,
mais sont moins efficaces que les baies. Ce saappelé savon d’Endod, n'est pas
commercialisé.

Mais l'usage de plus en plus important d’autre $ypge savons disponibles sur le marché a
diminué l'utilisation de I'Endod. On suppose quéa ae contribué a l'augmentation de la
prévalence de la schistosomiase, mais les étudesniegpas assez nombreuses actuellement
pour pouvoir I'affirmer avec certitude. Cependaas &tudes en cours en Ethiopie tentent de
déterminer le bénéfice de I'Endod sur l'incidenedadschistosomiase, d'établir des méthodes
de cultures adaptées et de développer des méttedesitement des cours d'eau infectés par
Shistosoma

Les efforts mis en ceuvre pour déterminer les pigdgode réintroduction de 'Endod comme
savon pour lutter contre la schistosomiase ont édimu a une enquéte menée en 1998 en

Ethiopie, portant sur 255 personnes de toutesdeérgtions.

> Habitat et distribution

Presque tous les gens interviewés disent que thdeppeusse a I'état sauvage dans leur région,
mais que sa distribution a beaucoup diminué a cdeide déforestation. Mais les agriculteurs
affirment que la plante germe rapidement apresraiéiabattue et qu'il est donc difficile de
s'en débarrasser.

> Utilisation de 'Endod comme savon

Les baies sont utilisées pour la lessive par latiéhae la population lorsqu'elles sont
facilement accessibles, c'est-a-dire si la plamtespe a proximité et durant la période de
I'année ou les fruits sont disponibles. Cependartaines personnes sechent et conservent les
baies, ce qui leur permet d'utiliser 'Endod tdiatenée.

> Intérét pour la culture de I'Endod

L'intérét a cultiver 'Endod pour utiliser ses sammme savon est de seulement 15% en



Ethiopie et semble plus important pour les jeur@ségations. En effet I'Endod, bien que trés
bon marché, donne une image de faible statut sodiadst d'ailleurs appelé « savon du
pauvre ». L'utilisation d'un savon commercial estdlargement préférée (93%).

De plus, les connaissances générales de la papulatir [I'utilisation des propriétés
molluscicides de la plante pour lutter contre laistbsomiase sont faibles. On pense donc que
I'intérét pour I'Endod et son acceptabilité sacipbuvent probablement étre augmentés par
des informations sur la schistosomiase et sur dgsatés de la plante a lutter contre cette
maladie. (48)

b.2) Propriétés molluscicides et lutte contre istosomiase

> La schistosomiase

La schistosomiase est une parasitose chroniqueoguee par des trématodes du genre
ShistosomaPlus de deux cent sept millions de personnesistettées dans le monde dont
85% vivent en Afrigue. La maladie est endémiquesdsmixante-quatorze pays d'Afrique,
d'Asie, d'’Amérique du Sud et du Moyen-Orient.

Il existe deux formes cliniques principales de stsomiase, intestinale et urogénitale,
provoquéees par cing especes dont deux sont aifieriges schistosomiase humaine en

Ethiopie :

- Shistosoma mansoniil est transmis par les mollusquBsomphalaria pfeifferiet
Biomphalaria sudanicall est largement répandu et se propage tres eamdt a cause du
développement des eaux et des mouvements de gopalat

- Shistosoma haematobiumil est transmis par les mollusquBslinus abyssinicugt

Bolinus africanus

L'infection se produit, lorsque les larves du pieasibérées par les gastéropodes d'eau douce,

pénetrent dans la peau d'une personne lorsquitlEnecontact avec une eau infestée.

A Symptomes
Les symptbmes sont causés par la réaction de honge aux ceufs, pas au parasite en lui-

méme.



La schistosomiase intestinale peut provoquer dadedos abdominales, une diarrhée et
'apparition de sang dans les selles. Lhépatomégedt courante dans les cas avanceés et
s’associe fréequemment a une accumulation de liqdates la cavité péritonéale et a une
hypertension dans les vaisseaux sanguins de I'atlodans ce cas, il arrive d’observer

aussi une splénomeégalie.

Le signe classique de la schistosomiase urogértléhématurie (sang dans les urines). On
observe couramment une fibrose de la vessie éudre, ainsi que des lésions rénales dans
les cas avancés. Le cancer de la vessie est anessiomplication possible a un stade tardif.

La femme peut présenter des lésions geénitales,sdggmements du vagin, des douleurs

pendant les rapports sexuels et des nodules dandvia Chez 'homme, la schistosomiase

urogénitale peut provoquer une pathologie des ukesicséminales, de la prostate et d’autres
organes. La maladie peut avoir des consequenc@&geisibles a long terme, comme la

stérilité.

La schistosomiase a des répercussions économitjgesitaires considérables. Elle pose un
probleme de santé publique majeur pour les hunailes animaux dans les climats tropicaux

et subtropicaux. Chez I'enfant, elle peut causex anémie, un retard de croissance, une
diminution des capacités d’apprentissage mais, B/é@itement, ces effets sont en général
réversibles. Dans sa forme chronique, elle peutraiia capacité d’'un adulte de travailler et,

dans certains cas, entrainer le déces. En Afrigbeaharienne, elle provoque plus de deux

cent mille décés par an.

A Prévention et lutte

Les mesures de prévention et de lutte reposeriesuaitement préventif, la lutte contre les

gastéropodes, I'amélioration de I'assainissemesied@x et I'éducation sanitaire.

Pendant les quatre dernieres décennies, de nomire@yens ont été mis en ceuvre pour lutter
contre cette maladie, ce qui a permis la découvkutee molécule onéreuse, efficace et slre,
le praziquantel. C'est le seul médicament dispenibbntre toutes les formes de

schistosomiase. LOMS axe sa stratégie de luttéastéduction de la morbidité au moyen de
traitements réguliers et ciblés au praziquantel,goe implique de traiter périodiquement

toutes les personnes appartenant aux groupes expasgsque de schistosomiase. Mais le
colt de délivrance de cette molécule ainsi queéiafestation rapide apres le traitement

limitent son utilisation en Afrique.



On sait aujourd’hui que pour que la lutte contres¢histosomiase soit le plus efficace
possible, les molluscicides doivent toujours étiksés en complément de la chimiothérapie.
Cependant, diverses espéces de mollusques aquatsgueent d'hbétes intermédiaires en
hébergeant les stades larvaires. Pour combattieacgiment cette maladie, il faut donc
eliminer ces mollusques par application de molkideis dans leur environnement.

Cependant les molluscicides chimiques sont coltetixpeu écologiques. De plus la
réinfection rapide dans les zones de forte trarmamsa limité l'effet a long terme des
traitements. Par conséquent, il y a eu prise desatence que les programmes de lutte
nationaux contre la schistosomiase doivent preadreompte les moyens locaux tels que les
molluscicides végétaux comnihytolacca dodecandralont les propriétés molluscicides ont
I'objet de nombreuses études en Afrique.

En 1983, I'Organisation Mondiale de la Santé ad#d'envisager le développement de
molluscicides a partir de plantes locales. Apresirapassé en revue plus de mille espéces
présentes dans la littérature, la conclusion §tatla plante molluscicide la plus prometteuse
est la plante éthiopiennBhytolacca dodecandr&t des analyses phytochimiques ont été
effectuées. En 1986 I'OMS a déclaré l'utilisatioa kEndod dans la lutte contre la

schistosomiase comme entraide communautaire.

Cependant, malgré l'impact important en terme d#&éspubligue et au niveau socio-
economique, le contréle de cette maladie n'a togjpas recu la priorité des autorités de santé
actuellement. (72, 74, 75, 76)

> Propriétés molluscicides

La découverte des propriétés molluscicides de 6Hngar le Docteur Lemma a permis
d'importants progres pour combattre les mollusdu@es intermédiaires dans la lutte de la
schistosomiase. De nombreuses études ont étéeesabs elles ont montré que I'Endod est un
agent de contrble efficace de la schistosomiasépugulorsqu'il est associé aux traitements
médicamenteux. Les baies sont récoltées facileetdes composés molluscicides actifs sont
extraits avec de I'eau.

En effet, d'aprés Lemma (1965) et Lugt (1981) ehetsaits aqueux de baies broyées (10 a 25
mg/mL) sont mortels pour les mollusques au bowtidgt-quatre heures d'exposition. Lugt a
conclu que la concentration molluscicide est den2@mL et que les composés actifs doivent
persister dans I'eau pendant quarante-huit heotgsgssurer un effet molluscicide suffisant.

Par ailleurs au cours des derniéres années, legitndes a propos du praziquantel sont de



plus en plus importantes en raison de la craintesdaches résistantes. (37, 72, 73, 74)

Des analyses des baies entiéres ont été effechfiresle déterminer la composition en
saponosides. D'apres ces analyses, les sapondsigetes sont bidesmosidiques et donc sans
activité molluscicide. En revanche la quantité deusse formée est tres importante, ce qui
permet d'affirmer que I'action moussante n'estlipasau pouvoir molluscicide. La formation
de la mousse est probablement due a une tenededevsaponosides bidesmosidiques sans

aucune action molluscicide.

Parkhurstet al. ont démontré en 1989 l'existence d'une enzymeassté@ans les graines.
L'écrasement de ces baies permet de libérer l'emzgmi va activer les saponosides
bidesmosidiques inactifs contenus dans le péricatpe fruits en les transformant par
hydrolyse en saponosides monodesmosidiques actifs.

Le temps d'extraction par lI'eau optimal est de dewres pour les baies finement broyées et
de trois heures pour celles dont le broyage est grossier. Il est inutile de tremper les fruits
plus longtemps car la quantité de saponosidesatést pas plus élevée.

On peut donc conclure qu'il est nécessaire de briigement les baies pour activer les

saponosides afin d'obtenir un pouvoir molluscic{@&)

L'especePhytolacca dodecandrétant dioique, des études ont été effectuées @h adur
comprendre le role de la plante male dans la toamsftion des saponosides inactifs. En
effet, on sait que la graine, composée d'un embeyatiun tissu de stockage, est la premiére
étape de la nouvelle génération produite par legesus de pollinisation. Dans ces études, on
a compare la quantité et la qualité des saponosidefaits de baies provenant d'une méme
plante femelle pollinisée par plusieurs plantesandales résultats de ces études concluent que
l'origine du pollen n'a pas d'influence sur l'atéivde I'enzyme estérase et donc que la plante
male ne détermine pas la composition, la quantité Ebération des saponosides des extraits
de baies. D'apres cette étude, pour lutter effro@eé contre la schistosomiase, il est donc
important de sélectionner des plantes femelles pyaduisent de nombreuses baies trés

puissantes. (37)

En 1994, un projet de contréle de la schistosomiasstinale a été initié a Kemise et Bati,
deux villes du Nord-Est de I'Ethiopie. L'objectifaé de développer une stratégie de lutte
contre les mollusques, en utilisant les baiesEtedbd comme molluscicide.

A Kemise, des baies ont été mises en suspensisrppliérisées dans les eaux contenant des



mollusques infectés. Cette opération s'est renéaveeux ou trois fois par an. A Bati, des
savons a base d'Endod ont été distribués a desggetemvent leur linge dans les torrents ou
les rivieres. Cette étude rapporte I'effet de @ascdbtratégies sur la schistosomiase humaine
apres une période de quatre ans.

D'apres les résultats, la comparaison avant etsafirgervention montre une réduction
significative de la prévalence et de l'intensitd'idéection aS. mansondans les deux villes.
L'intervention a permis d'éradiquer les mollusghétes intermédiaires présents dans I'eau
ainsi que les larves de schistosomiase, mais iarpgs d’action sur les schistosomes présents
chez les humains atteints de la maladie. La méthadeplication de baies d'Endod en
suspension est préférée par rapport au savon ali&sdod pour Il'utilisation en paralléle a la
chimiothérapie car elle nécessite moins de temkoeganisation. De plus, a concentrations
egales, cette méthode présente une efficacitéimlosrtante sur la mortalité des mollusques.
Cela peut étre attribué a la fermentation des bamesuspension qui permet de libérer les
principes actifs. Cette méthode semble permettrdibdger de plus grandes quantités de
principes actifs. Elle parait donc plus économidis)

Un autre projet mis en place a la fin des annéea §@rmis de montrer que si les eaux
utilisées pour la lessive sont des sites favoraptes les mollusques hétes, le savon a base
d'Endod est responsable d'un déclin progressif ede mollusques et d'une réduction de

I'infection aShistosoma(72)

» Implication de la population locale

Un autre projet de contrdle de la schistosomiagééamis en place entre 1994 et 1998 au
Zimbabwe, dans le district de Guruve Bhiytolacca dodecandrgousse naturellement. i
concernait la participation active de la populatlonale au niveau de la croissance et de
I'entretien des plantes, ainsi que les actionsitie tontre les mollusques.

Ce projet a permis d'apprendre la valeur de la @adjpn a la population dans un
environnement ou la participation communautaireseren place par I'OMS en 1978, était
accueillie avec des sentiments mitigés pour desfsnioidividualistes et économiques. En
effet de nombreuses personnes ont estimé que istasmiase était un probléme de santé
qui les concernait et qu'elles devaient s'impliguéependant les facteurs politiques,
economiques et sociaux ainsi que le contexte gsterpeuvent jouer un réle important dans

la participation communautaire. (77)



b.3) Toxicité pour I'environnement

Apreés la découverte des propriétés molluscicidelEelod, des études réalisées en Ethiopie
ont permis de démontrer que cette plante est utustidide puissant sans toxicité importante
pour les autres plantes et pour les animaux. (72)

» Mammiferes

En effet, dans les tests de toxicité aigué surnb@snmiféres, Lamberét al. (1991) ont
démontré que l'extrait aqueux d'Endod ne préseasede toxicité significative. lls en ont
conclu que l'utilisation des baies d'Endod dandutte contre les mollusques hotes de

Shistosomast sans danger.

Cependant la poussiére dégagée lors de I'écrasede®bhties est irritante pour les yeux et les

poumons. Cela peut étre évité par la protectionisige pendant le broyage. (73)

> Poissons

En 1990, une étude sur la toxicité de I'extraibalicque d'Endod vis-a-vis de quatre espéeces
d'animaux aquatiques a été mise en place, dewsg@sGambusia affiniset Leponis
macrochirus et deux mollusquefiomphalaria glabrataet Physa spLe nombre d'animaux
morts est compté au bout de vingt-quatre heureslauL50 (la concentration qui entraine la
mort de 50% des sujets) est déterminée. Les résoltda montré que les poissons sont deux a
guatre fois plus sensibles aux effets toxiquesktedbd que les mollusques. D'autres rapports
retrouvés dans la littérature confirment ces résulet certaines études ont montré que la
toxicité de I'Endod varie également en fonction @spéces de mollusques et que ces

différences sont significatives. (76)
Des tests d'écotoxicité réalisés par Lamberl. (1991) ont révélé une toxicité vis-a-vis de

certains poissons et invertébrés aquatiques, aoess toxiques équivalentes a celles des

mollusques. (73)

b.4) Biodégradation

Les saponosides sont stables en solution aqueusguion ajoute 10% de propanol afin



d'éviter la prolifération bactérienne. Pour qudégradation ait lieu, il faut qu'il y ait présence
de micro-organismes capables d'utiliser ces congpom&me source d'énergie.

La disparition des saponosides dans les eauxdsaigét corrélée a une perte du potentiel
molluscicide. Il semble probable que la biodégradatsoit la principale cause de la
diminution de la concentration en saponosides.

En effet on observe une production de dioxyde deoree dans les eaux traitées. Il s'agit de la
seule source de carbone, ce qui confirme que jgsnsaides subissent une transformation
complete en biomasse, dioxyde de carbone et edie @uservation permet donc de dire que

les saponosides de I'Endod sont facilement biodagtas dans I'environnement.

Lors du premier, voire du deuxiéme jour, on obsqrga ou pas de dégradation, ce qui est
probablement did a l'adaptation des micro-organisnigs revanche, cing jours apres

l'application molluscicide, on n'observe plus deposwsides présents dans I'eau.
L'accumulation de composés molluscicides dansitenwement est donc tres improbable. En
effet la biodégradation est rapide (moins d'uneasee) et I'impact négatif sur la faune et la

flore sera donc limité.

Ces résultats démontrent l'innocuité vis-a-vis 'éavironnement de I'utilisation de baies
d'Endod dans la lutte contre les mollusques danedax infestées par la schistosomiase.
Toutefois les recommandations actuelles préconisentintervalle de deux semaine au

minimum entre deux interventions pour assurer ¢agation des écosystemes. (73)

Cependant, il est parfois difficile de prévoir fiact que I'Endod peut avoir sur la faune et la
flore environnantes, a cause de la variabilité rdasses d'eau traitées. En effet on a observé
gue les mollusques tendent a éviter les eaux ésait¥ec de I'Endod et certaines études

rapportent que les grenouilles adultes sauterihoistement hors des eaux traitées. (76)



Conclusion

Du fait de leur toxicité importante, toutes ledisdtions traditionnelles, médicinales ou non,
des Phytolaccaavaient été abandonnées et leur commercialisasbrinterdite en France,

hormis dans le cadre d’'un usage homéopathique.

Aujourd’hui il apparait que de nombreuses espeeeggehre Phytolacca possedent des
propriétés tres prometteuses au niveau thérapeutjgu découlent des molécules qui les
composent, commeakspinastérol, les Pokeweed Antiviral Protein (PAR), Pokeweed
Mitogen ou les saponosides.

Ces molécules font actuellement I'objet d'étudesrmphcologiques et toxicologiques pour
déterminer leurs mécanismes d'actions précis ajaei leur toxicité afin de pouvoir les
exploiter dans le futur dans le traitement de naubes pathologies d'origine virale,
parasitaire et cancéreuse.

En effet ces études ont permis de démontrer quspihastérol pourrait inhiber le
développement et la progression de la néphropattabétique, que les PAP sont trés
intéressantes dans le traitement de diverses pagiksl virales graves, notamment les
infections sexuellement transmissibles comme le,VHierpes Simplex, le Papillomavirus, le
Cytomegallovirus ou I'Hépatite B, que le Pokeweedtolyen pourrait se révéler un
anticancéreux puissant dans certaines tumeursuetlep saponosides molluscicides de
I'especePhytolacca dodecandrpermettraient de ralentir la propagation de lastosbmiase
en Afrique tout en étant respectueux de I'enviromerd du fait de propriétés toxiques pour les

mollusques hotes des parasites, mais non toxiquedes autres especes.

Méme si les études qui ont été d'ores et déjaéatisées permettent d'affirmer que les especes
du genrePhytolaccaconstituent un apport potentiel thérapeutiqueitrgmrtant pour le futur,
d'autres études doivent étre menées afin de miéexrdiner les modes d'actions et la toxicité
de ses molécules pour pouvoir les commercialiggpeat-étre aussi découvrir de nouvelles

propriétés encore inconnues actuellement.
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