DOSSIER

ETUDE DE PLANTES UTILISEES
DANS LA MEDECINE TRADITIONNELLE
AFRICAINE

Découvrir de nouvelles molécules biologiquement
actives i partir de plantes utilisées dans la médecine
traditionnelle africaine, tel est {'objectif de la
recherche conduite a I'Institut de pharmacognosie de
phytochimie de 1'Université de Lausanne. La
démarche comprend la sélection, l'identification et la
récolte des plantes, la préparation d'extraits et leur
fractionnement, les tests biologiques ou pharmacolo-
giques appropriés, la détermination de structure des
produits purifics.

Sélection des plantes

Les plantes médicinales représentent pratiquement le
seal arsenal thérapeutique & disposition des guéris-
seurs traditionnels qui soignent dans certains pays du
Tiers Monde plus de 90 % de la population. Les
connaissances empiriques des guérisseurs peuvent
dont éire fort utiles au chercheur intéressé & isoler et
identifier les principes actifs d'espéces végétales. A
cet effet, nous avons €1abli une collaboration avec
I'Université du Malawi. Grice a 1'aide de nos cal-
legues africains, plusieurs rencontres entre guéris-
seurs et chercheurs ont pu étre organisées. Lors de
ces réunions dans les villages, les guérisseurs, trés
bien organisés dans ce pays, collaborent étroitement
avec les universitaires et les responsables de la santé
publique. Iis apportent des plantes qui sont idenn-
fiées par des botanistes et acceptent de discuter leur
usage.
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Peut-on se fier aux renseignements obtenus par les
guérisseurs ? [1 faut remarquer que ces demiers ne
possédent aucun moyen technique pour diagnos-
tiquer les maladies complexes, Par exemple, la pré-
sence de sang dans l'urine d'un enfant fera conclure 4
la schistosomiase. Or, cette maladie parasitaire ne
peut étre décelée qu'a l'aide dun microscope (eufs
du parasite dans l'urine ou dans les selles). Le dia-

gnostic des tumeurs de l'utérus se base sur des

" hémorragies en dehors des périodes de menstruation.

Plusieurs plantes utilisées pour le trattement des
deux maladies susmentionnées contiennent des
naphtoquinones proches des vitamines XK. Les gué-
risseurs auraient-ils soignés les symptomes (dispara-
tion de I'hématurie) 7 Pour le moment, nous ne pou-
vons pas l'affirmer. L'efficacité d'une décoction de
racines de Becium obovatum (Labiées) comme laxa-
tif est plus facilement observable. Cette plante est
également utilisée pour le traitement des plaies et des
blessures : un effet cicatrisant est aisé & remarquer.
Ainsi, nous nous interessons aux espeéces utilisées
pour le traitement des plaies occasionnées lors de la
circoncision rituelle des gargons. La plante pulvéri-
sée, appliquée 2 la base du gland, provoque un arrét
trés rapide de I'hémorragie, accélére la cicatrisation
et évite l'infection. Nous avons eu l'occasion d'assis-
ter a I'extraction de dents par un guérisseur qui n'uti-
lisait que ses mains et une baguette de bambou. Pour
arréter 'hémorragie abondante, le patient a re¢u un
extrait de racines de Sesamum angolense
(Pédaliacées) afin de se rincer la bouche. Aprés
quelques minutes, les saignements et les douleurs (7)
ont disparu. Inutile de dire que cette plante a été
sélectionnée pour nos études.

TJn organe malade est souvent traité par un fruit, une
racine ou autre partie de la plante qui lui ressemble
morphologiquement. Ainsi, les fruits de Kigelia afri-
cana (Bignoniacées) appelé "arbre & saucisses” sont
utilisés non seuiement comme aphrodisiaque, mais
ils ont la réputation de provoquer un rallongement
important de l'organe sexuel male. De plus, les gué-
risseurs font parfois appel aux forces surnaturelles
lors des traiternents ; I'effet de la suggestion est élevé
et par conséquent la fréquence d'effets placebo.

il nous faut donc €valuer avec un certain discerne-
ment les renseignements obtenus des guérisseurs
avant de choisir les plantes 4 étudier.

Recherche de constituants végétaux a activité
antitumorale

Des milliers d'extraits de plantes ont €té testés a ce
jour dans l'espoir de découvrir des constituants pou-
vant étre utilisés dans la thérapie du cancer.
Actuellement, des médicaments issus seulement de
quatre plantes sont commercialisés. 11 y donc lien de
poursuivre ce type de recherche. Nous avons mis au
point dans nos laboratoires grace 4 une coilaboration
établie avec 'Institut Suisse de Recherche Expéri-
mentale sur le Cancer (ISREC) un test in vitrg, fiable
et rapide, utilisant des cellules malignes humaines




d'origine colique, pour le dépistape de l'activité
cytoinhibitrice des extraits végétaux. Ce test, basé
sur une réaction enzymatique (héxosaminidase),
nous semble plus représentatif pour la majorité des
néoplasmes humains qui sont d'origine épithéliale
que les essais utilisant des lignées de cellules leucé-
miques. Une centaine de plantes médicinales, récol-
tées dans divers pays africains, ont été soumises au
criblage, Deux d'entre elles ont fait l'objet d'une
investigation phytochimigue dans le but d'identifier
les constituants responsables de l'activiié mesurée
dans les extraits. & savoir Psorospermum febrifu-
gum Spach. et Hypericum revolutum Vahl., appar-
tenant 2 la famille des Guttiferes. Les extraits ont
été séparés a l'aide de diverses techniques chroma-
tographiques. Les fractions obtenues en cours de
purification ont €té soumises au test biologique
pour aboutir finalement aux constituants actifs purs.
L'élucidation de structure a été réalisée i l'aide de
méthodes spectroscopiques {RMN, spectrométrie
de masse) et chimiques. La substance active de
Psorospermum febrifugum est un dérivé hvdroxy-
anthracénique : la vismione D. L'activité de ce
constituant est comparable i celle du 5-fluoro-ura-
cile, produit de synthése utilisé dans la chimiothéra-
pie du cancer du cblon. Les résultats des tests in
vitro nous ont paru suffisamment intéressants pour
entreprendre des essais in vivo. Une inhibition par-
tielle de la crotssance antitumorale a pu étre mise
en évidence sur des tumeurs humaines greffées sur
la souris immunodéficitaire.
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A partir de Hypericum revolutum, deux composés
nouveaux ont pu étre isolés et identifiés. Il s'agit de
dérivés de 1'hyperforine, une substance 2 propriétés
antimicrobiennes isolée précédemment du
Millepertuis. Des études sont en cours afin de déter-
miner l'action de ces nouvelles molécules sur
d'autres lignées de cellules cancéreuses humaines.

Recherche de constituants végétaux & activité
moltuscicide - lutte contre la schistosomiase

La découverte assez récente de la toxicité des sapo-
nines & 'égard de mollusques, hotes intermédiaires
de 1a schistosomiase (bilharziose) ouvre de nou-
velles perspectives pour le contrble de cette maladie
parasitaire tropicale. Cette demiére affecte plus de
200 millions d'étres humains dans les pays du Tiers
Monde. De plus, on estime que 600 millions de per-
sonnes sont menacées parce que leurs activités quo-
tidiennes les mettent en contact avec l'eau, source
d'infestation. le cycle de propagation de Ja schisto-
sorniase est représenté dans la figure 1.

11 est possible de lutter contre cette maladie :

- par I'amélioration des conditions d'hygiéne, ['édu-
cation sanitaire et l'approvisionnement en eau
potable (éviter que les ceuts du parasite, qui se trou-
vent dans 1'urine ou les selles de personnes malades,
contaminent l'eau).

- par I'administration d'agents chimiothérapeutiques
(par ex. Biltricide®) aux personnes infestées.

- par l'extermination du mollusque (escargot aqua-
tique) afin d'éviter la transmission.

TN

Schistesome
1t

Eercuire Escirgot (hite intermediaire}

Cycle de propagation da ia schistosomisse

Figure |

L'expérience a montré que seule la combiraison des
trois approches susmentionnées donne des résultats,
mais elle est trés difficile 4 réaliser.

Nous avons entrepris une investigation systéma-
tique de plantes tropicales en vue de trouver les
principes molluscicides pour en étudier le mode
d'action, Ia toxicité et la biodégradation. Les
espéces les plus prometteuses sont les suivantes :

Espéce Famille Substances actives

Phytolacca

dodecandra phytolaccacées saponines
triterpéniques

Swartzia

madagascariensis | Légumineuses saponines
miterpéniques

Ambrosia

aritima Composges lactones

sesquiterpéniques

Tetrapleura

lemaptera Légumineuses saponines
triterpéniques
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L'étude phytochimique des fruits de Swartzia mada-
gascariensis a permis l'identification de nouvelles
saponines dont l'activité mollucicide est comparable
a celle des produits de synthése commercialisés.
Une étude pratique effectuée sur le terrain, prés
dTfakara en Tanzanie. a montré que l'application
d'extraits aqueux des fruits de cette espéce dans des
sites de transmission de la Schistosomiase peut étre
un moyen de lutter contre I'héte intermédiaire de
cette maladie. Le cofit trés faible et la simplicité du
traitemens; sont deux avantages essentiels.
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Recherche de substances a activité antifongique
De nombreuses plantes, pour se protéger de l'at-
taque par des champignons, des bactéries ou des
virus, synthétisent des substances de défense. Ces
derniéres peuvent présenter non seulement un inté-
rét pour ['agrochimie mais également pour la phar-
macie. Le dépistage de l'activité antifongique ou
antibactérienne peut &tre réalis€é par des méthodes
bioautographiques sur des plaques de chromatogra-
phie sur couche mince (CCM). Ces méthodes
simples permetient de localiser directement les sub-
stances actives dans des extraits végétaux bruts ana-
lysés par CCM.,

Les tiges de Dnospyros usambarensis (Ebénacées)
sont utilisées comme "brosses a dents” par les habi-

tants de certaines régions du Malawi. L'étude phyto-
chimique de l'écorce des tiges de cette plante a
conduit & Yisolement et 4 la détermination de struc-
ture de la méthyl-7-juglone, une naphtoquinone pré-
sentant des propriétés antifongiques et antibacté-
riennes remarquables. A partir de Clerodendron
uncinatum (Verbenacées), utilisée entre autres pour
le traiterment de maladies de la peau par les guéris-
seurs traditionnels, une nouvelle substance antifon-
gique, l'unginatone, a pu étre isolée et identifide.
Les racines de Sésamum angolense (Pédaliacées),
employées par les dentistes tradionnels pour arréter
I'hémorragie provequée par l'extraction de dents,
ont fourni de nouveaux composés antifongiques de
la classe des naphtoxirgnes. L'investigation phyto-
chimique de cette plante se poursuit.

Kéthyl-7-juglone Uncinatene
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Principe actif de sésamum angolense

Conclusion _

Les quelques exemples que nous avons cités mon-
trent que les plantes tropicales représentent une
source inépuisable de molécules actives encore a
découvrir : un travail pluridisciplinaire gigantesque
pour les biologistes, les chimistes, les pharmaciens
et les médecins. La sélection des espéces basée sur
les données de la médecine tradionnelle peut facili-
ter la découverte de nouvelles molécules respon-
sables de l'activité biologique ou de I'effet thérapeu-
tique.
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