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1. INTRODUCTION
Acanthospermum hispidum de la famille des Compositae ou Astéracée est une plante herbacée
annuelle ramifiée atteignent 60 cm de haut. Cette plante est trés populaire et fréquemment utilisée
en médecine traditionnelle dans la communauté a Kpalimé au Togo, sous forme de recettes dans la

prise en charge de nombreuses maladies dont le paludisme et les affections hépatiques.

Au Togo, les plantes médicinales constituent un recours thérapeutique fréquemment utilisé pour
les soins de santé primaire. Des études ethnobotaniques menées au Togo ont permis de répertorier
de nombreuses plantes dont Acanthospermum hispidum (Agbodeka et al., 2016; Kpodar et al.,
2016).

Les utilisations ethnomédicinales de 4. hispidum dans la prise en charge du paludisme et des
affections hépatiques, ont été rapportées dans des études ethnobotaniques menées dans plusieurs
pays d’Afrique de I’Ouest (Bayala et al., 2019; N’do et al., 2019; TRAORE et al., 2023; Yapi &
Zirihi, 2015).

Les résultats des investigations précliniques effectuées sur la plante en 2005, au niveau du
Département Médecine Traditionnelle (DMT) devenu Institut National de Recherche sur la
Meédecine et la Pharmacopée Traditionnelles (INRMPT) de Bamako ont permis la mise au point
d’un Médicament Traditionnel Amélioré (MTA) dénommé « PROSTISANE Y » utilisé dans la
prise en charge de I’hypertrophie bénigne de la prostate au Mali (Diarra et al., 2006).

Des études phytochimiques menées sur les différentes parties de A. hispidum ont mis en évidence
la présence de plusieurs constituants phytochimiques (alcaloides, polyphénols, saponosides, stérols
et triterpénes) d’intérét thérapeutique (Bayala et al., 2019; Houngbeme et al., 2014; Ojo & Ozgor,
2024).

Les études toxicologiques ont montré la sécurité d’emploi des extraits aqueux et éthanolique de
cette plante (Ganfon et al., 2012; Kpodji et al., 2023; N’do et al., 2018). De nombreuses études ont
montré le potentiel thérapeutique (antiplasmodiale, hépatoprotectrice, antifibrotique,
antiinflammatoire, antalgique et antioxydante) des extraits des différentes parties de A. hispidum
dans la prise en charge du paludisme et des affections hépatiques (Adukpo et al., 2020; Ganfon et
al., 2012; Sanon et al., 2003).



Ces données existantes sur Acanthospermum hispidum pourraient-elles étre exploitées dans la mise
au point d’'un Médicament Traditionnel Amélioré (MTA) de catégorie 2 pour la prise en charge du

paludisme et des affections au Mali ?

La présente étude a été initiée pour faire le point des données de sécurité, d’efficacité et de qualité
existantes sur Acanthospermum hispidum dans le but de contribuer a la mise au point d’un nouveau

MTA pour dans la prise en charge du paludisme et des affections hépatiques.



2. OBJECTIFS

2.1. OBJECTIF GENERAL
Effectuer une revue des travaux sur le potentiel thérapeutique des extraits de Acanthospermum

hispidum contre le paludisme et les affections hépatiques.

2.2. OBJECTIFS SPECIFIQUES
1) Décrire la composition des recettes a base de A. hispidum utilisées dans le traitement du
paludisme et des affections hépatiques en Afrique de 1’Ouest francophone ;
2) Répertorier les constituants chimiques présents dans les parties utilisées de A. hispidum ;
3) Rechercher les informations sur les actions pharmacologiques des extraits de A. hispidum
qui sont bénéfiques en cas de paludisme et des affections hépatiques ;

4) Analyser les informations sur la sécurit¢ d’emploi des extraits de 4. hispidum.



3. GENERALITES
3.1. GENRE ACANTHOSPERMUM
3.1.1. Etymologie
Acanthospermum vient des mots grecs acantha qui signifie épine et de sperma qui signifie graine

qui fait référence au fruit épineux ou graine épineuse (Chakraborty et al., 2012).

3.1.2. Systématique
La place du genre Acanthospermum dans la classification APG IV selon la base de données Royal

Botanic Gardens Kew (https://powo.science.kew.org) :

- Regne: Végeétal

- Embranchement : Streptophyte

- Classe: Equisetopsida

- Sous-classe : Magnoliidés

- Ordre: Asterales

- Famille : Asteraceae

- Genre: Acanthospermum

3.1.3. Principales espéces du genre Acanthospermum
Le genre Acanthospermum appartient a la famille des Compositae (ex Asteraceae) et au grand
groupe des Angiospermes (plantes a fleurs). La base de données « The Plant List » comprend 18
noms scientifiques de plantes appartenant au genre Acanthospermum. Parmi ceux-ci, 6 sont des

noms d’especes acceptés. Il s’agit de :

- Acanthospermum australe (Loefl.) Kuntze
- Acanthospermum consobrinum S.F.Blake
- Acanthospermum glabratum (DC.) Wild

- Acanthospermum hispidum DC.

- Acanthospermum humile (Sw.) DC.

- Acanthospermum microcarpum B.L.Rob.



3.1.3.1. Acanthospermum australe

3.1.3.1.1. Synonymes

Les synonymes de 4. australe selon la base de données Royal Botanic Gardens Kew sont

(https://powo.science.kew.org) :
- Acanthospermum xanthioides (Kunth) DC.
- Centrospermum xanthioides Kunth

- Melampodium australe Loefl.

3.1.3.1.2. Description
Acanthospermum australe est une plante de 10 a 60 cm de long et de tige plus ou moins
couchées. Les limbes délattés a plus ou moins ou ovales, de 13 a 37 x 7 a 32 mm de long. Ses faces
sont peu scabrellantes a glabrescentes ou glabrescentes, a pointes de glandes. Les fruits sont dodus
ellipsoides a fusiformes de 7-9+ mm, a 5-7 de cotes, dépourvus d’épines terminales, d’aiguillons

plus ou moins oncinés, principalement le long des cotes (https://www.worldfloraonline.org).

Figure 1 : Image de 4. Australe (www.westafricanplants.senckenberg.)



3.1.3.1.3. Répartition et habitat

Acanthospermum australe est originaire de 1’Amérique du sud et introduite en Afrique, Asie-

tropicale, Australie, Amérique septentrionale et en pacifique (https://www.worldfloraonline.org).
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Figure 2 : Carte de la répartition de A. australe (https://www.worldfloraonline.org)

3.1.3.2. Acanthospermum consobrinum
3.1.3.2.1. Synonymes
Aucun synonyme n'est enregistré pour ce nom (http://www.theplantlist.org)
3.1.3.2.2. Description
Acanthospermum consobrinum (également appelé Acanthospermum commun, parmi de nombreux
autres noms communs) est une plante herbacée annuelle qui pousse jusqu’a 1 m de haut. La
fleur d’Acanthospermum consobrinum est un disque jaune-vert. La graine est un petit akéne brun

foncé. Les semis sont vert pale et ont une rosette de feuilles (https://www.worldfloraonline.org).



3.1.3.2.3. Répartition et habitat

Acanthospermum consobrinum (é¢galement appelé Acanthospermum commun, parmi de nombreux
autres noms communs) est une espéce de plante a fleurs originaire de la région méditerranéenne.
On le trouve dans les sols secs et rocheux et on le trouve souvent dans les garrigues

(https://www.worldfloraonline.org).
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Figure 3 : Carte de la répartition de A. consobrinum (https://www.worldfloraonline.org)



3.1.3.3. Acanthospermum glabratum

3.1.3.3.1. Synonymes

Le synonyme de A. glabratum est Acanthospermum xanthioides var. glabratum DC.
(https://www.worldfloraonline.org).

3.1.3.3.2. Description

Herbe vivace ; tiges longuement prostrées, atteignant 90 cm de long, ramifiées, plus ou moins
ligneuses dans la partie inférieure, cylindriques, striées plus ou moins pubescentes a poils appliqués
(https://www.worldfloraonline.org).

Feuilles opposées, pétiolées ; pétiole de 0,2-0,5(-1,0) cm de long, ailé par la base décurrente du
limbe, pubescent ; limbe foliaire elliptique a ovale, de 1-3 cm de long et 0,4-2,5 cm de large,
brusquement cunéé a la base, arrondi a aigu au sommet, irrégulierement denté sur le bord, glabre a
légérement pubescent et muni des ponctuations glandulaires sur les deux faces

(https://www.worldfloraonline.org).

Figure 4 : Image de A. glabratum (www.africanplants.senckenberg.)



3.1.3.3.3. Répartition et habitat
Acanthospermum glabratum (également appelé Acanthospermum lisse, parmi de nombreux autres
noms communs) est originaire d’Amérique du Sud. Elle pousse dans les prairies seches et les bois

ouverts. Elle pousse dans les zones séches et ensoleillées, telles que les pentes rocheuses et les

prairies seches (https://www.worldfloraonline.org)
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Figure 5 : Carte de la répartition de A. glabratum (https://www.worldfloraonline.org)

3.1.3.4. Acanthospermum hispidum
3.1.3.4.1. Synonymes
Le synonyme de A. hispidum est Acanthospermum humile var. hispidum (DC.) Kuntze
(https://www.worldfloraonline.org).
3.1.3.4.2. Noms communs
- Frangais : herbe tricorne

- Anglais : star bur (Chakraborty et al., 2012)



3.1.3.4.3. Noms dans certaines langues locales du Mali et du Togo
e Mali:
- Bamanankan : suraka woni (Diarra, 2006)
- Dogon : deguru kou, kebe (Diarra, 2006)
e Togo
- Ewe : Dameleatsunugon ou Adekpi (Agbodeka et al., 2016)
3.1.3.4.4. Description

C’est une plante herbacée ramifiée atteignant 60 cm de haut. Les tiges de cette plante sont
couvertes de poils touffus et de poils glandulaires plus petits. Ceux-ci sont dispersés sur les tiges.
Les feuilles sont elliptiques obovales et mesurent de 1,5 cm a 7 cm de long. Certaines feuilles
peuvent mesurer jusqu’a 11,5 cm de long. Les bords des feuilles sont dentés a la totalité,

progressivement rétrécis jusqu’a la base, sessiles (Chakraborty et al., 2012).

La plante Acanthospermum hispidum porte des fleurs jaunes. Les fleurs sont typiques de la famille
des asters ou des marguerites. Chaque téte a 5 a 9 fleurs a rayons. Les pétales (corolles) des fleurs
ligulées sont jaune pale et mesurent environ 1,5mm de long. Les fleurs discales au centre de la téte
sont stériles. Les fruits sont aplatis et de forme triangulaire épineux et mesurent Scm a 10cm de
longueur. Ces fruits sont couverts de poils raides et crochus et possedent une paire d’épines droites
ou incurvées au sommet. L apparence hérissée et le regroupement de plusieurs fruits dans chaque
téte fournissent le nom commun le plus fréquemment utilis¢, mesure 5 8 6 mm de long. Les épines

terminales sont fortement divergentes et mesurent environ 4mm de long (Chakraborty et al., 2012).
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Figure 6 : Image de A. hispidum (https://www.worldfloraonline.org).

3.1.3.4.5. Répartition et habitat

Originaire de I’Amérique du sud Acanthospermum hispidum est une plante annuelle qui se
multiplie par graine et favorable dans les zones humides. Il pousse dans les champs cultivés, les
paturages, les plantations d’arbres, les prairies, les berges de rivieres, les bords de chemin et les

terrains perturbés (https://www.worldfloraonline.org).
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Figure 7 : Carte de la répartition de A. hispidum (https://www.worldfloraonline.org)

3.1.3.5. Acanthospermum humile

3.1.3.5.1. Synonymes
Les synonymes de Acanthospermum humile sont (https://www.worldfloraonline.org) :

- Centrospermum humile (Sw.) Less.

- Melampodium humile Sw.
3.1.3.5.2. Noms communs
Le nom en frangais est Acanthosperme humble
3.1.3.5.3. Description
Acanthospermum humile est une herbe annuelle de 15-35 cm de haut et d e tige dressée, de 1,5 a
3,5 mm de diamétre, hirstiques a pileuses avec des poils atteignant 0,7 mm de long. Les feuilles
sont liées, le bord sinueux surtout sur le limbe, de 2 a 4,5 cm de long, de 1,2 a 2,7 cm de large,
I’apex obtus, la base atténuée, la face supérieure peu pileuse, la face inférieure parsemée de résine
et parfois plus densément pileuse ; pétiole effil¢, ail¢, de 1 a 2,2 cm de long. Inflorescence a
capitules subsessiles ou a pédoncules atteignant 1 mm de long (https://www.worldfloraonline.org).

12



Les fruits sont de 2,5 a 4 mm de long, les c6tés pointillés de résine, I’apex avec de courtes épines

crochues et 2 épines droites divergentes de 4 mm de long (https://www.worldfloraonline.org).

Figure 8 : Image de 4. humile (https://www.google.fr/imgres?q=Image)

3.1.3.5.4. Répartition et habitat
A. humile est une plante, originaire de des Antilles. Acanthospermum humile est une plante

herbacée vivace qui pousse mieux en plein soleil et nécessite un sol bien drainé.

13
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Figure 9 : Carte de la répartition de A. humile (https://www.worldfloraonline.org)
3.1.3.6. Acanthospermum microcarpum
3.1.3.6.1. Synonymes
Les synonymes de Acanthospermum microcarpum sont (https://www.worldfloraonline.org) :
- Acanthospermum donii S.F.Blake
- Acanthospermum simile S.F.Blake
3.1.3.6.2. Noms communs
3.1.3.6.3. Description
Acanthospermum microcarpum est une plante herbacée vivace annuelle. Les fleurs jaunes a cing
pétales et ses graines sont petites, noires et de forme ovale. Ses plantules ont deux feuilles de forme

ovale (https://www.worldfloraonline.org).

14



3.1.3.6.4. Répartition et habitat

Acanthospermum microcarpum (également appelé « Acanthospermum a petits fruits », parmi de
nombreux autres noms communs) est originaire d’Amérique du Sud et peut étre trouvé dans les
sols secs et sablonneux, les zones perturbées et les bords de route

(https://www.worldfloraonline.org).

B Ornigine

Figure 10 : Carte de la répartition géographique de A. microcarpum
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4. MEDICAMENTS TRADITIONNELS AMELIORES (MTA)

4.1. Définition de quelques terminologies

» Médicaments Traditionnels Améliorés (MTA)
Les MTA sont des médicaments issus de la Pharmacopée traditionnelle locale, a limite de toxicité
déterminée, a activités pharmacologiques confirmées par la recherche scientifique, a dosage
quantifié et a qualité controlé lors de leur mise sur le marché (Politique Nationale de Médecine
Traditionnelle, 2005).

» Médicament a base de plantes

Tout médicament dont les substances actives sont exclusivement une ou plusieurs substances
végétales ou préparations a base de plantes ou une association d’une ou de plusieurs substances
végétales ou préparations a base de plantes (Lehmann, 2013).

» Substances végétales (drogues végétales)

Sont définies comme désignant « 1’ensemble des plantes, parties de plantes, algues, champignons,
lichens, principalement entiers, fragmentés ou coupés, utilisés en 1’état, le plus souvent desséchés,
mais parfois frais. Certains exsudats n’ayant pas subi de traitements spécifiques sont également
considérés comme des substances végétales. Les substances végétales sont précisément définies
par la partie de la plante utilisée et la dénomination botanique selon le systéme a deux mots (genre,
espece, variété et auteur) »(Lehmann, 2013).

» Produit fini

Ce sont des préparations obtenues a 1’aide d’une ou plusieurs plantes. Quand plus d’une plante
intervient dans la composition, on peut parler d’un mélange. Les produits finis et les mélanges
peuvent contenir, outre les principes actifs, des excipients. Toutefois, si I’on y a associé des
principes actifs chimiquement définis, notamment des composés synthétiques et/ou des
constituants chimiquement définis, isolés de plantes, ces produits ne sont pas considérés comme
des médicaments a base de plantes (OMS, 2002).

> Homologation d’un médicament traditionnel
C’est la procédure qui conduit a 1’octroi, par I’ Autorité Nationale de Régulation des Médicaments
(ANRM), de I’ Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) d’un médicament traditionnel (OOAS,
2013).
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» Enregistrement
Elle est la conséquence de I’homologation. C’est I’inscription du médicament sur la nomenclature
nationale des médicaments autorisés (OOAS, 2013).

» Autorisation de Mise sur le Marché (AMM)
C’est un droit d’exploitation conféré a un produit déterminé, en vue de son importation, sa
détention, sa distribution et sa dispensation dans un pays, pendant une période donnée (OOAS,
2013)
4.2. Formes d’utilisations des MTA
Les MTA peuvent étre utilisés sous plusieurs formes parmi lesquelles, nous pouvons citer les
(Catier & Roux, 2007):

» Formes tisanes ;

» Formes obtenues par I’action dissolvante de ’alcool ;

» Formes obtenues par dissolution extractive et évaporation.
4.2.1. Tisanes
Elles résultent de I’action de 1’eau sur des parties de la plante séche. On a recours a divers procédés
de fabrication (macération, infusion, décocté, digestion) (Catier & Roux, 2007).

» Macération :
C’est un procéd¢ de dissolution et d'extraction partielle par un solvant donné, consistant a
maintenir, pendant plusieurs heures, la matiére premicre en contact, a froid, avec ce solvant. Le
mélange (matiére premiére et solvant) doit étre remué a intervalle régulier. Le produit obtenu est

un macéré ou un macérat (Ouedraogo et al., 2021).

> Infusion
C’est une opération de dissolution extractive consistant & verser sur la matieére premicre de I'eau
bouillante, a maintenir le contact pendant un certain temps puis a laisser refroidir. Le produit obtenu

est appelé infusé (Ouedraogo et al., 2021).

» Décoction
C’est un procédé de dissolution et d'extraction partielle, par exemple par I’eau ou I’alcool,
consistant a maintenir la matiére premiére en contact avec le solvant, a I’ébullition. Le produit est

un décocté (Ouedraogo et al., 2021).
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> Digestion
L’extraction est aussi réalisée a chaud mais la température du solvant reste toujours inférieure a la
température d’ébullition (c’est donc une macération a chaud). Elle s’applique donc a des drogues
dont les principes actifs sont trés peu solubles a froid. On obtient un digesté (Catier & Roux, 2007).
4.2.2. Formes obtenues par I’action dissolvante de 1’alcool

> Teintures
Les teintures sont des préparations alcooliques résultant d’un traitement extractif exercé par
I’alcool éthylique sur les drogues séches. On les prépare par macération (drogue séche + solvant a
froid) ou par lixiviation (passage plus ou moins rapide) (Catier & Roux, 2007).

» Teintures méres homéopathiques
Les teintures méres homéopathiques sont des préparations a partir de drogues fraiches par
macération 10 jours minimum dans de I’éthanol de titre différent selon les plantes (45 a 65° en
générale). A la place des teintures, on utilise plutdt aujourd’hui les teintures meres
homéopathiques (Catier & Roux, 2007).

> Alcoolatures
Les alcoolatures sont des préparations résultant de 1’épuisement par 1’alcool des drogues fraiches.
Les proportions employées sont a parties égales en poids de plantes fraiches et d’alcool a titre élevé.
Les plantes fraiches contusées sont mises a macérer pendant huit jours avec 1’alcool dans un
récipient clos. Les alcoolatures sont moins utilisées (Catier & Roux, 2007).

» Les suspensions intégrales de plantes fraiches (SIPF)

Les SIPF sont des cryobroyats composés de la drogue fraiche en suspension dans une solution
hydroalcoolique. Elles sont obtenues a partir de la totalit¢ de la drogue fraiche par un procédée
original qui permet le blocage des réactions enzymatique évitant ainsi tout risque de modification
ou dégradation. Il est indispensable de les diluer afin de débloquer les réactions enzymatiques et

de diminuer le titre alcoolique (Catier & Roux, 2007).

4.2.3. Formes obtenues par dissolution extractive et évaporation

Ces extraits sont préparés et obtenus en concentrant jusqu’a un degré déterminé les solutions
résultant d’un traitement extractif exercé sur des drogues végétales séches par un solvant approprié

(eau, alcool, éther ou mélange...)(Catier & Roux, 2007).
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» Extraits fluides :
Ils sont préparés en épuisant les drogues par les lixiviations successives et en concentrant la
deuxiéme solution obtenue, les deux solutions sont mélangées de maniéres a obtenue un extrait
dont le poids correspond au poids de la drogue séche employée (Catier & Roux, 2007).

1 gramme d’extrait fluide correspond a 1 gramme de poudre séche.

» Extraits secs :
Ils sont généralement préparés par nébulisation ou lyophilisation.

- Nébulisats : sont des extraits secs obtenus par dispersion en fines gouttelettes d’un extrait
liquide dans un courant d’air trés chaud pendant un temps bref qui les transforme
immédiatement en fines particules séches. Le solvant s’évapore et on récupére une poudre
trés hygroscopique si bien que I’on est parfois obligé d’y adjoindre des maltodextrines
(Catier & Roux, 2007).

- Lyophilisats : sont des extraits obtenus par lyophilisation d’un extrait liquide c’est-a-dire
congélation, sublimation (passage de 1’état solide a 1’état gazeux) et condensation. Nous
obtenons une poudre lyophilisée (Catier & Roux, 2007).

4.2.4. Autres formes

L'introduction de la technologie moderne dans la production commerciale de produits a base de
plantes a entrainé un changement de paradigme des formes traditionnelles de préparations (tisanes,
formes obtenues par I’action dissolvante de 1’alcool) vers des formes pharmaceutiques modernes
plus efficaces et aux effets secondaires réduits.

Les médicaments a base de plantes médicinales peuvent tre sous différentes formes galéniques a
savoir solide (comprimé, capsule...), semi-solide (pommade, créme...), liquide (solution, sirop,
suspension, ...). Ces présentations peuvent ¢&tre fabriquées sous forme de libération
conventionnelle ou modifiée. De nouvelles méthodes telles que les techniques d’encapsulation

permettent d’obtenir des formes encore plus nouvelles (Ouedraogo et al., 2021).
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4.3. Classification des médicaments a base de plante

Les médicaments a base de plante sont classés en quatre catégories :

4.3.1. Médicament de la catégorie 1

Le médicament de la catégorie 1 répond aux criteéres suivants (OOAS, 2013) :

>
>

>

Il est préparé de maniére extemporanée (généralement a la suite de la consultation)

Il est préparé suivant les méthodes traditionnelles de production et de standardisation (la
formule et le mode de préparation sont choisis par le praticien de la médecine
traditionnelle)

Son innocuité et son efficacité sont garanties par la longue expérience de son utilisation
(plus de 20 ans) ;

Les maticres premiéres sont bien connues des praticiens de la médecine traditionnelle et
peuvent étre fraiches ou seéches ;

Sa conservation est généralement de courte durée : elle n’excéde généralement pas une
semaine

Sa distribution est individuelle.

4.3.2. Médicament de la catégorie 2

Le médicament de la catégorie 2 répond aux critéres suivants (OOAS, 2013):

>
>

Il est préparé a I’avance, conditionné avec un numéro de lot ;

Les maticres premieres entrant dans sa composition sont trés bien connues de la population;
Sa production est faite suivant des méthodes qui garantissent sa stabilit¢ et sa
standardisation ;

Sa production est semi-industrielle ou industrielle ;

Son innocuité et son efficacité sont garanties par I’évidence ethno médicale d’une longue
expérience d’utilisation ou par des essais cliniques ouverts si cela est jugé nécessaire par
I’autorité compétente ;

Les principes actifs qui le composent sont des mati¢res premicres brutes ;

Les principaux groupes chimiques des mati€res premicres sont connus ;

La durée de sa conservation est fixée par des essais de stabilité.
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4.3.3. Médicament de la catégorie 3

Le médicament de la catégorie 3 répond aux critéres suivants (OOAS, 2013):

» 1l est préparé a I’avance, conditionné avec un numéro de lot ;

» Sa production est semi-industrielle ou industrielle ;

» La durée de sa conservation est fixée par des essais de stabilité ;

» Les principes actifs sont des extraits standardisés ;

» 1l prend en considération les propriétés biologiques des matiéres premiéres, des nouvelles
indications thérapeutiques, une formulation galénique avec une spécification du dosage,
une connaissance des molécules biologiquement actives ;

» 1l est standardisé et produit suivant les normes de BPF ;

» Son efficacité et son innocuité sont prouvées par des essais précliniques et cliniques

conduits suivant les protocoles standards.

4.3.4. Médicament de la catégorie 4
Le médicament de la catégorie 4 répond aux critéres suivants (OOAS, 2013):
» 1l est importé ;
» 1l est agréé dans le pays d’origine ;

» 1l réunit toutes les conditions des médicaments de la catégorie 3.

4.4. Composition des dossiers de demande d’AMM des MTA

Tout médicament traditionnel peut étre vendu au détail ou en gros s’il dispose d’une AMM. Les
conditions d’obtention d’une AMM sont fixées par décision de I’autorité nationale compétente.
Seuls les médicaments de la catégorie 1 sont exempts de cette conditionnalité. Une réglementation
de I’exercice de la médecine traditionnelle, correctement mise en application, est une garantie
suffisante de I’innocuité de ces remédes utilisés. Pour les catégories 2, 3 et 4, I’obtention de I’ AMM
doit faire I’objet d’un dossier de demande adressé¢ a I’autorité compétente. La composition du
dossier est fonction de la catégorie du médicament. L’AMM est accordée par décision de 1’autorité

compétente apres avis technique d’un comité national d’experts (OOAS, 2013).
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4.4.1. Dossier pour les médicaments de la catégorie 2
Ce dossier est encore appelé dossier allégé et comporte trois (3) parties (OOAS, 2013):
4.4.1.1. Dossier administratif
- Une demande adressée ’autorité nationale compétente ;
- Une présentation de la structure de production ;
- Une copie de I’acte autorisant la création de la structure de production ;
- Des échantillons du modéle-vente ;
- Une preuve du paiement des frais d’enregistrement ;

- Une proposition de prix grossiste hors taxe.
4.4.1.2. Dossier pharmaceutique

» Maticres premiéres

- Les monographies complétes des plantes utilisées comme matieres premieres ;

- La dénomination scientifique de chaque plante, synonymes (famille, genre, espéces et
variété) ainsi que I’auteur et la famille du bindme scientifique ;

- La dénomination dans les principales langues locales ;

- Labreve description des plantes ;

- Les caractéres organoleptiques, microscopiques et macroscopiques ;

- La distribution géographique, le lieu de récolte et les caractéristiques de la station de
récolte;

- Les résultats des essais de stabilité¢ et de controle de qualité (pureté, tests généraux de
caractérisation et propriétés physico-chimiques).

» Procédé de fabrication

- La formulation, y compris les excipients ;

- Les procédés de fabrication ;

- Le contrdle de qualité ;

- Un rapport sur les BPF.

» Produit fini

- L’étiquetage : les informations figurant sur I’étiquette doivent indiquer les coordonnées de
la fabrique, le nom, I’activité et la composition du médicament, la posologie, le mode

d’administration, la catégorie du médicament, la date d’expiration, le numéro de lot, les
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notices auxiliaires (« Ne pas garder a la portée des enfants », les conditions de conservation,
la voie d’administration, etc.) ;

- Le conditionnement : Mise en relief des prescriptions (insertions dans I’emballage) ; les
indications et mode d’emploi, le dosage et la voie d’administration, la composition, les
contre-indications, les avertissements et précautions, les effets secondaires, les interactions
médicamenteuses, les personnes autorisées a prendre le médicament, 1’overdose et sa
gestion, I’objectif pharmacologique, les références, comment s’approvisionner, conserver
et manipuler le produit, les conseils aux patients ;

- Les résultats du controle de qualité du produit fini ;

- Les résultats des essais de stabilité¢ du produit fini en rapport avec les caractéristiques des

principes actifs et organoleptiques.
4.4.1.3 Dossier toxico-clinique

- Un rapport d’expertise attestant une longue expérience d’utilisation du médicament dans
sa forme actuelle ou dans sa forme traditionnelle (au minimum 20 ans). Les risques
toxicologiques connus doivent étre présentés en détails (risques de toxicité dépendante
et/ou indépendante de la dose). Les risques liés a la mauvaise utilisation du médicament
ainsi que les possibilités de dépendance physique ou psychique doivent étre également
indiqués.

- Des enquétes des instituts de recherche de méme que les déclarations des pharmaciens
ayant déja commercialisé le médicament sont prises en considération. Une bibliographie
complete (publications, theéses, mémoires, des rapports de I’OMS, I’OOAS, du CAMES et
de 'UA/CSTR, etc.) des tests de toxicit¢ déja faits sur les plantes utilisées ou sur les

spécimens appartenant a la méme famille.

4.4.2. Dossier pour les médicaments de la catégorie 3
Il comprend 4 parties (OOAS, 2013):

4.4.2.1 Dossier administratif

- Une demande adressée a I’autorité compétente ;

- Une présentation de la structure de production ;

- Une copie de I’acte autorisant la création de la structure de production ;
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- Une compilation des protocoles d’accord, notamment une convention de partenariat (au
besoin) entre le producteur /praticien de la médecine traditionnelle et un institut de
recherche (au besoin) ;

- Des échantillons du modéle-vente ;

- Une preuve du paiement des frais d’enregistrement fixés par [’autorit¢ nationale

compétente.
4.4.2.2. Dossier pharmaceutique

» Matiéres premieres (extraits)

- Les monographies complétes des plantes utilisées comme matiéres premieres ;

- La dénomination scientifique de chaque plante, synonymes (famille, genre, especes et
variété) ainsi que 1’auteur et la famille du bindme scientifique ;

- Les noms en langues locales ;

- La bréve description des plantes ;

- Les caractéristiques organoleptiques, microscopiques et macroscopiques ;

- Ladistribution géographique, le lieu de récolte, les caractéristiques de la station de récolte;

- Une méthode de standardisation des extraits ;

- Les résultats des essais de stabilité¢ et de controle de qualité (pureté, tests généraux de
caractérisation et propriétés physico-chimiques).

» Fabrication

- La formulation, y compris les excipients ;

- Les procédés de fabrication ;

- Le contréle de qualité ;

- Un rapport sur les BPF.

» Produit fini

- L’étiquetage : les informations figurant sur 1’étiquette doivent comporter les coordonnées
du fabriquant, le nom du médicament, la liste des ingrédients en qualité et en quantité, le
dosage et les indications pour I’utilisation, la catégorie du médicament, la date d’expiration
et le numéro de série, les notices auxiliaires (« Ne pas tenir a la portée des enfants »,

conditions de conservation, le mode d’administration, etc.) ;
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- Le conditionnement : Mise en relief des prescriptions, les indications et I’utilisation, le
dosage et la voie d’administration, la composition, les contre- indications, les
avertissements et précautions, les effets secondaires, les interactions médicamenteuses, les
personnes autorisées a prendre le médicament, ’overdose et sa gestion, 1’objectif
pharmacologique, les références, comment s’approvisionner, conserver et manipuler le
produit, les conseils aux patients ;

- Les résultats du controle de qualité du produit fini ;

- Les résultats des essais de stabilité du produit fini.
4.4.2.3. Dossier préclinique

- Les résultats d’efficacité ;

- La sécurité (toxicité sub chronique ou aigue) par expérimentation animale
- Une revue de la littérature ;

- Un rapport d’expertise sur les essais réalisés ;

- Un rapport d’étude observatoire (si disponible)
4.4.2.4. Dossier clinique

- Une autorisation des essais cliniques, délivrée par 1’autorité nationale compétente (corps
ou comité d’éthique reconnus);
- Un protocole d’essai clinique suivant les méthodes standards (Phase I et 1I);

- Un rapport d’expertise sur les essais réalisés.
4.4.3. Dossier pour les médicaments de la catégorie 4

L’octroi d’une AMM par I’autorité nationale compétente doit etre bénéficié de toutes les garanties
relatives a la qualité, a I’innocuité et a 1’efficacité thérapeutique du médicament. La procédure

d’évaluation d’un dossier de demande d’AMM doit suivre les étapes suivantes (OOAS, 2013):
> Réception et traitement administratif du dossier

La réception du dossier est assurée par 1’autorité nationale de réglementation pharmaceutique et
une attestation de dépdt est délivrée au demandeur. Dés réception, une analyse et une évaluation
administrative sont ensuite effectuées afin d’apprécier la conformité du dossier. Le dossier complet

est ensuite transmis au comité d’experts.

25



» Evaluation
Le comité des experts nommé par 1’autorité nationale compétente examine le dossier et compare

le produit avec les médicaments similaires déja certifiés.

» Décision
La validation du dossier est faite par cette commission. L’avis de la commission porte sur les
caractéristiques suivantes :

- L’intérét et I’efficacité thérapeutiques ;

- L’innocuité,

- La qualité,

- Le prix grossiste hors taxe.
L’autorisation de commercialisation est accordée ou refusée par I’autorité compétente en accord
avec la recommandation du comité des experts. La décision peut étre :

- Favorable ;

- Favorable sous condition ;

- Ajournée (documents a compléter);

- Refusée.

Le refus doit étre justifié et notifi¢ au demandeur par écrit. En cas de refus, le demandeur a droit a
un recours.

» La durée de validité et le renouvellement des AMM
L’autorisation de commercialisation est accordée par I’autorité compétente pour une durée de dix

(10) ans. Le renouvellement est conditionné par le dépdt d’un dossier comprenant :

- Une demande adressée a I’autorité compétente ;

- Une attestation indiquant qu’aucune modification n’est intervenue dans les éléments
produits a I’appui de la demande d’homologation ;

- Une copie de I’avis d’homologation du pays d’origine, pour attester que le médicament n’a
pas été supprimé. En cas de suppression volontaire, une décision au cas par cas peut étre

prise,

Une preuve du paiement des frais de renouvellement.
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5. MATERIEL ET METHODES
5.1. LIEU D’ETUDE

Ce travail a été réalis¢ au niveau du I’Institut National de Recherche sur la Médecine et
Pharmacopée Traditionnelles (INRMPT) anciennement Département de Médecine Traditionnelle

(DMT) de I'INSP.

5.2. PRESENTATION DE L’INRMPT

L’Institut National de Recherche sur la Médecine et Pharmacopée Traditionnelles (INRMPT) est
la structure technique du Ministére I’Enseignement Supérieure et de la Recherche scientifique et
du Ministeére de la Santé, chargée de la politique de valorisation des ressources (Praticiens -

Pratiques - produits) de la médecine traditionnelle.

5.2.1. Historique

Au Mali, la volonté de consacrer un organisme autonome au développement de la médecine et la
pharmacopée traditionnelles remonte aux années 1957. Deés les premieres années de
I’indépendance, le Gouvernement a considéré la médecine traditionnelle comme une partie
intégrante du patrimoine culturel et social national et a engagé des actions pour sa sauvegarde et sa
valorisation en tant que facteur de promotion de la santé et de la cohésion sociale (Editorial
Aidemet, 2007).

C’est pourquoi, une section Médecine traditionnelle fut créée au niveau de la Pharmacie Populaire.
Ses activités et produits furent présentés au Gouvernement en 1963. L’Institut National de
Phytothérapie et de Médecine traditionnelle fut créé en 1968 au sein de la Section Recherche et
Controle de la Division Approvisionnement pharmaceutique. Celui-ci devint I’Institut National de
Recherche sur la Pharmacopée et la Médecine Traditionnelles (INRPMT) par Ordonnance n°43
CMLN du 14 Aout 1973, dont la mission était I’étude des plantes médicinales et de tous autres
produits ou procédés utilisés dans la médecine traditionnelle (Editorial Aidemet, 2007).

Avec la création de 1’Office Malien de Pharmacie par la loi n°® 81-18/AN-RM du 16 février 1981,

’INRPMT devint la Division Médecine Traditionnelle au sein de cet ensemble, avec le statut de
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Centre Collaborateur de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) (Editorial Aidemet, 2007).
En 1986, la Division Médecine Traditionnelle a été rattachée a 1’ Institut National de Recherche en
Santé Publique (INRSP) par ordonnance n°86-04/PRM du 13 Février 1986. Elle changea de statut
pour devenir le Département Médecine Traditionnelle (DMT). A partir de 1986, le Centre Régional
de Médecine Traditionnelle de Bandiagara a été créé dans le cadre de la coopération technique
internationale Mali-Italie (Editorial Aidemet, 2007).

Le DMT devient Institut national de Recherche sur la Médecine et la Pharmacopée traditionnelles
en 2023 (Loi n°2023-044 du 31 aolt 2023 portant création de I’Institut national de Recherche sur
la Médecine et la Pharmacopée traditionnelles).

5.2.2. Missions :

L’ INRMPT a pour mission de mener des activités de recherche, de formation et de promotion en
médecine et en pharmacopée traditionnelles. A cet effet, il est chargé (Journal officiel de la
République du Mali, 2023) :

- De I’étude des plantes médicinales et tout autre produit ou procédé utilisé dans la médecine
et la pharmacopée traditionnelles ;

- De la mise au point, la standardisation et la production expérimentale des médicaments
traditionnels améliorés ;

- De la recherche-action sur la protection et la restauration des plantes médicinales en voie
de disparition ainsi que sur la domestication des plantes médicinales les plus exploitées, en
partenariat avec les structures de recherche a vocation forestiere ;

- De la formation technique, le perfectionnement et la spécialisation dans les domaines de la
pharmacopée et la médecine traditionnelles, en partenariat avec les universités et les autres
institutions de formation et de recherche ;

- De la coordination des activités de recherche liées a la médecine et a la pharmacopée
traditionnelles ;

- De la valorisation du savoir et du savoir-faire traditionnel sur la santé, la protection et la
dissémination du patrimoine scientifique relevant de la médecine et de la pharmacopée
traditionnelles ;

- De la création d’une banque de génes et des connaissances traditionnelles associées ;

- De la communication, de la publication et de la diffusion des résultats des recherches dans

le domaine de la médecine traditionnelle.
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5.2.3. Organisation :
En matiére d’organisation pratique, I’INRMPT comporte trois services et une structure régionale :
- Service des Matiéres Premiéres et d’Ethnobotanique :

I1 s’occupe des relations entre les thérapeutes et le département, la collecte d’informations aupres
des thérapeutes traditionnels et des herboristes, de I’identification des zones de peuplement naturel
des plantes médicinales et des essais de culture des plantes médicinales en relation avec les instituts
spécialisés du Mali tels que I’Institut Polytechnique Rural (IPR) et I’Institut d’Economie Rurale
(IER).

- Service des Sciences Pharmaceutiques :
I1 s’occupe essentiellement de la recherche nécessaire a la préparation des dossiers techniques pour

I’obtention des AMM des médicaments a base de plantes et de 1’¢élaboration des brevets.

- Service des Sciences Médicales :
11 participe avec la collaboration des thérapeutes a la réalisation des tests cliniques d’orientation
sur leurs recettes apres une étude toxicologique. Les consultations sont assurées par ce service afin
d’utiliser les MTA produits par le département dans le cadre d’une recherche-action. Il assure aussi
les tests cliniques pour la réalisation des dossiers des nouveaux MTA en relation avec les médecins
d’autres formations sanitaires (cliniciens des hdpitaux, les instituts de santé ou des centres de

santé).

- Centre Régional de Médecine Traditionnelle de Bandiagara en 5°™¢ région :
Le Centre Régional de Médecine Traditionnelle (CRMT) de la région de Bandiagara est spécialisé
dans la prise en charge des maladies mentales. Il est également le site de nombreuses recherches et

collaboration entre les deux systémes de médecine.

5.2.4. Médicaments Traditionnels Améliorés
Le succes de la recherche de PINRMPT ex DMT a permis la mise au point de plusieurs MTA dont
Quatorze ont une autorisation de mise sur le marché (voir annexe 1) et sept sont sur la liste des

Médicaments Essentiels du Formulaire Thérapeutique National du Mali (LNME) (voir annexe 2).
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5.3. TYPE ET PERIODE D’ETUDE

Il s’agit d’une étude bibliographique dont les données ont été collectées de juin 2023 a mars 2024.
5.4. MATERIEL

11 était constitué des livres, théses et des articles scientifiques disponibles en version électronique
dans les bases de données telles que bibliosant¢, Google scholar, PubMed, et

www.worldfloraonline.org.

5.5. COLLECTE DES DONNEES

Les données sur Acanthospermum hispidum ont été collectées a travers une revue de la littérature
en consultant les pdf des articles originaux disponibles dans les bases de données tels que Google
scholar, PubMed et les pdf des théses de pharmacie disponibles dans la bibliothéque électronique
« Biblio santé » de la FAPH et de la FMOS de 'USTTB. La recherche des données a été faite en
francais et en anglais en utilisant différents mots clés notamment :

Le nom de la plante (Acanthospermum hispidum) seule ou combinée a des mots :

- Paludisme ;

- Affections hépatiques ;

- Composition chimique ;

- Actions pharmacologiques ou biologiques bénéfiques dans la prise en charge du paludisme
et des affections hépatiques ;

- Toxicité, toxicité aigué, toxicité subaigug ;

- Benin, Burkina Faso, Cote d’Ivoire, Guinée, Mali, Niger, Sénégal, Togo

De nombreuses études différentes ont ét€¢ menées sur Acanthospermum hispidum. Les documents
sélectionnés concernent :

- les pdf des études ethnobotaniques faisant ressortir les utilisations traditionnelles de 4.
hispidum en Afrique de I’Ouest francophone dans la prise en charge du paludisme et des
affections hépatiques,

- les pdf des études physicochimiques faisant ressortir les teneurs en eau et cendres de la
poudre des différentes parties utilisées de A. hispidum,

- les pdf des études phytochimiques faisant ressortir la composition phytochimique des

différentes parties de A. hispidum,
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les pdf des études pharmacologiques faisant ressortir les activités antiplasmodiale,
antivirale, antiinflammatoire, antipyrétique, antalgique, antioxydante, hépatoprotectrice,
immunostimulante des extraits de A. hispidum

les pdf des études toxicologiques faisant ressortir la toxicité aigué et subaigué des extraits

de A. hispidum.

5.6. SAISIE ET ANALYSE DES DONNEES

Les données collectées ont concerné les :

parties utilisées de A. hispidum pour la prise en charge du paludisme et/ou des affections
hépatiques en Afrique de 1’Ouest francophone ;

formes d’utilisation des différences parties utilisées de A. hispidum ;

teneurs en eau et cendres totales et cendres insolubles dans HCI a 10% de la poudre des
différentes parties utilisées de 4. hispidum ;

grands groupes chimiques d’intérét thérapeutique identifiés dans les différentes parties
utilisées de 4. hispidum et les molécules chimiques isolées des principales parties utilisées
de A. hispidum.

activités antiplasmodiale, antivirale, antiinflammatoire, antipyrétique, antalgique,
antioxydante, hépatoprotectrice, immunostimulante des extraits des différentes parties de
A. hispidum ;

doses létales 50 (DL50) des extraits des différentes parties de 4. hispidum

effets de I’administration répétée des extraits des différentes parties de 4. hispidum sur les

parametres biochimiques et hématologiques et sur les organes (foie, rate, coeur et reins)

Les données collectées ont été saisies a 1’aide de 1’ordinateur de marque ASUS Model/RS541N et

traitées en utilisant Microsoft office version 2019 (World, Excel) et comme logiciel de gestion

bibliographique de références, le logiciel Zotero version 6.0.30. Le pourcentage de citation a été

calculé selon la formule suivante :

Nombre de citation
Pourcentage = —— X 100
Nombre total de citation
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6. RESULTATS
Dans cette section nous présentons nos résultats issus de notre recherche en fonction des objectifs

spécifiques préalablement formulés.

6.1. COMPOSITION DES RECETTES A BASE A. HISPIDUM
Les recettes a base de Acanthospermum hispidum utilisées dans le traitement du paludisme et/ou

des affections hépatiques ont ét¢€ répertoriées a partir de vingt-deux études ethnobotaniques menées
dans sept pays de I’ Afrique de I’Ouest (Benin, Burkina Faso, Cote d’Ivoire, Guinée, Mali, Sénégal
et Togo) (voir tableau I).

La synthése de ces travaux a révélé 12 recettes a base de Acanthospermum hispidum utilisées dans

le traitement du paludisme et/ou des affections hépatiques (voir tableau II).
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Tableau I : Répartition selon les pays des études ethnobotaniques rapportant les utilisations ethnomédicinales de 4. hispidum

Pays Nombre d'étude Référence
Benin 7 (Lagnika et al., 2016; Yetein et al., 2013 ; Adomou et al., 2012)
(Guinnin et al., 2015 ; Sobakin et al., 2022 ; Médoatinsa et al., 2016 ; ; Adjanohoun et al., 1989)
Burkina Faso 3 (Bayala et al., 2019; N’do et al., 2019; Sanon et al., 2003)
Cote d'Ivoire 2 (Jeanne et al., 2020; Yapi & Zirihi, 2015);
Guinée 1 (Sugiyama et al., 1992)
Mali 2 (Adjanohoun et al., 1981; TRAORE et al., 2023)
Sénégal 1 (Diatta et al., 2019)
(Adjanohoun et al., 1986; Agbodan et al., 2023; Agbodeka et al., 2016; Koudouvo et al., 2011;
Togo 6 Kpabi et al., 2020; Kpodar et al., 2016)
Total 22

Les ¢tudes ethnobotaniques faisant ressortir les utilisations de A. hispidum pour la prise en charge du paludisme et des affections

hépatiques en Afrique de I’Ouest francophone ont ét¢ menées majoritairement au Bénin (7 études) suivi du Togo (6 études).
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Tableau II : Composition des recettes a base de 4. hispidum utilisée dans le traitement du paludisme et des affections hépatiques en

Afrique de I’Ouest selon la littérature

N°  Parties utilisées Formes d'utilisations  Indications Citation Pays Références
1 Feuille Décocté Affections hépatiques 3 BEN, TG, GUIN [1-3]

2 Feuille Macérat Affections hépatiques 1 TG [2]

3 Fleur Décocté Affections hépatiques 1 SEN [4]

4 Plante enticre Décocté Affections hépatiques 7 BF, CI, TG, BEN [2, 5-10]

5 Plante enticre Infusé Affections hépatiques 1 BF [6]

6 Plante enticre Macérat Affections hépatiques 2 ML, TG [2,11]

7 Tige feuillée Décocté Affections hépatiques 2 BEN, TG [12-14]

8 Feuille Décocté Paludisme 8 BEN, CI, ML, TG [1,2,15-20]
9 Feuille Macérat Paludisme 1 TG [2]

10  Plante entiere Décocté Paludisme 3 CIL, TG [2,7,20]

11  Plante entiére Macérat Paludisme 1 ML [11]

12 Tige feuillée Décocté Paludisme 4 BEN, BF [10,13,21-22]

BEN : Benin ; BF : Burkina Faso ; CI : Cote d’Ivoire ; GUI : Guinée ; ML : Mali ; SEN : Sénégal ; TG : Togo

[1]: (Yetein et al., 2013); [2] : (Agbodan et al., 2023); [3] :(Sugiyama et al., 1992) ; [4] : (Diatta et al., 2019); [5] : (Bayala et al., 2019) ;
[6] : (N’do et al., 2019) ; [7] : (Yapi & Zirihi, 2015); [8] : (Koudouvo et al., 2011); [9] : (Kpodar et al., 2016); [10] : (Adjanohoun et al.,
1986); [11] : (Adjanohoun et al., 1981); [12] : (Guinnin et al., 2015); [13] : Adomou et al., 2012 ; [14] (Adjanohoun et al., 1986); [15] :
(Sobakin et al., 2022); [16] : (Lagnika et al., 2016); [17] : (Jeanne et al., 2020); [18] : (TRAORE et al., 2023); [19] : (Kpabi et al., 2020);
[20] : (Agbodeka et al., 2016); [21] : (Medoatinsa et al., 2016) ; [22] : (Sanon et al., 2003)

Les études ethnobotaniques ont permis de répertorier 12 recettes a base A. hispidum pour la prise en charge du paludisme et/ou des

affections hépatiques en Afrique de I’Ouest francophone.
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Tableau III : Fréquence de citation de 4. hispidum contre le paludisme et les affections hépatiques

en Afrique de I’Ouest selon la littérature

Indications Nombre de citation Pourcentage Nombre de Pays
Affections hépatiques 7 58,3 7abedefe
Paludisme 5 41,7 5abceg

Total 12 100

a : Benin ; b : Burkina Faso ; ¢ : Cote d'Ivoire ; d : Guinée ; e : Mali ; f : Sénégal ; g : Togo

Les recettes a base A. hispidum étaient utilisées majoritairement dans la prise en charge des

affections hépatiques en Afrique de I’Ouest francophone.

Eechelle : 1mm pour 5%
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Figure 11 : Parties utilisée de 4. hispidum selon la littérature

La plante entiere (40 %) est la partie de la plante la plus utilisée suivie des feuilles (37,1%).
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Figure 12 : Formes d'utilisations des recettes a base A. hispidum selon la littérature

Le décocté (79,3%) est la forme d’utilisation la plus utilisée des recettes a base de 4. hispidum.

6.2. DONNEES PHYSICOCHIMIQUES ET PHYTOCHIMIQUES
6.2.1. Données physicochimiques
Les valeurs des teneurs en eau, cendres et substances extractibles par les solvants selon la littérature
des feuilles de A. hispidum sont présentées dans le tableau I'V.

Tableau IV : Teneurs en eau, cendres et substances extractibles par les solvants des feuilles de A.

hispidum
Substances Teneurs (%) Références
Eau 5,2 (Diarra, 2006)
Cendres totales 13,4 (Diarra, 2006)
Cendres chlorhydriques a 10% 5,3 (Diarra, 2006)
Substances extractibles par 1’eau 13,5 (Diarra, 2006)
Substances extractibles par 1’éthanol a 80° alcoolique 18 (Diarra, 2006)

La teneur en eau de la poudre des feuilles apres séchage est de 5,2% inférieure a 10%, ce qui est
en dessus des limites recommandées par les Pharmacopées concernant la poudre d’une matiére

premiere végétale.
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6.2.2. Données phytochimiques
Les données de la littérature ont révélé la présence de constituants chimiques dans les différentes
parties de A. hispidum (voir tableau V, VI, VII et VIII).

Tableau V : Composition chimique de la plante enti¢re de A. hispidum selon la littérature

Groupes chimiques Références

Alcaloides (Akoh et al., 2021)

Coumarines (Bayala et al., 2019)

Flavonoides (Akoh et al., 2021 ; Bayala et al., 2019)
Saponosides (Akoh et al., 2021 ; Bayala et al., 2019)
Stérols et triterpenes (Akoh et al., 2021 ; Bayala et al., 2019)
Tanins (Akoh et al., 2021 ; Bayala et al., 2019)

Tableau VI : Composition chimique de la feuille de 4. hispidum selon la littérature

Groupes chimiques Références

Alcaloides (Chika et al., 2018 ; Ganamé et al., 2023 ; Kpemissi et al., 2015)

Anthraquinones (Chomini et al., 2021; Ojo & Ozgor, 2024)

Caroténoides (Ganamé et al., 2023)

Flavonoides (Chika et al., 2018 ; Ganamé et al., 2023, 2023; Kpemissi et al., 2015; Ojo &
Ozgor, 2024)

Saponosides (Ojo et Ozgér, 2024 ; Ganamé et al., 2023 ; Roy et al., 2010)

Stérols et triterpénes  (Ojo & Ozgor, 2024)

Tanins (Chomini et al., 2021; Ganamé et al., 2023; Ojo & Ozgor, 2024; Roy et al., 2010)
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Tableau VII : Composition chimique de la tige feuillée de 4. hispidum selon la littérature

Groupes chimiques Références

Alcaloides (Houngbeme et al., 2014)

Anthraquinones (Kpodji et al., 2023)

Coumarines (Kpodji et al., 2023)

Flavonoides (Diarra, 2006; Houngbeme et al., 2014; Kpodji et al., 2023)
Saponosides (Houngbeme et al., 2014; Kpodji et al., 2023)

Stérols et triterpénes (Diarra, 2006; Houngbeme et al., 2014; Kpodji et al., 2023)
Tanins (Diarra, 2006; Houngbeme et al., 2014)

Les grands groupes chimiques d’intéréts thérapeutiques communs des échantillons de poudre de
plante enticre, de feuille et tige feuillée de A. hispidum sont les alcaloides, les flavonoides, les

saponosides, les stérols, les triterpénes et les tanins.
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Tableau VIII : Molécules isolées de la feuille et de la tige feuillée de A. hispidum selon la littérature

Partie utilisée = Molécules isolées Groupes chimiques Références

Feuille 3,4',5,7-tetrahydroxy-3',5'-dimethoxyflavone Flavonoides (Ganamé et al., 2023)
Mpyricetintrimethylether Flavonoides (Ganamé et al., 2023)

Feuille 5-hydroxy-7,3',4',5'-tetramethoxyflavone 3-O-rhamnoside Flavonoides (Ganamé et al., 2023)
quercetin 3-O-rhamnoside Flavonoides (Ganamé et al., 2023)

Feuille kaempferol 3-O-glucoside Flavonoides (Ganamé et al., 2023)

Tige feuillée  15-acetoxy-8-[(2-methylbutyryloxy)]-14-o0x0-4.5-cis- Sesquiterpénes lactones (Ganfon et al., 2012)
acanthospermolide

Tige feuillée  9-acetoxy-15-hydroxy-8-(2-methylbutyryloxy)-14- Sesquiterpénes lactones (Ganfon et al., 2012)

o0x04.5-trans-acanthospermolide

Les molécules isolées des feuilles et de la tige feuillée de A. hispidum appartiennent respectivement aux groupes phytochimiques des

flavonoides et des sesquiterpenes lactones.
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6.3. DONNEES PHARMACOLOGIQUES ET TOXICOLOGIQUES
Les actions pharmacologiques des extraits de différentes parties de A. hispidum bénéfiques en cas

de paludisme et/ou d’affections hépatiques sont présentées dans le tableau IX.

Les données de toxicité des extraits de différentes parties de 4. hispidum sont présentées dans les

tableaux X a XII.

41



Tableau IX : Potentiel thérapeutique des extraits de 4. hispidum en cas de paludisme et/ou d'affections hépatiques

Parties de la plante Extraits secs Actions Références
Feuille Ethanol Antiplasmodiale (Koukouikila-Koussounda et al., 2013)
Feuille Méthanol Antiplasmodiale (Koukouikila-Koussounda et al., 2013)
Feuille Dichlorométhane Antiplasmodiale (Ganamé et al., 2023)
Feuille Ethanol Hépatoprotectrice (Kpemissi et al., 2015)
Feuille Ethanol Antioxydante (Kpemissi et al., 2015); Sonibare et al., 2024
Feuille Dichlorométhane Antioxydante (Ganamé et al., 2023)
Feuille Acétate d’éthyle Antioxydante (Ganamé et al., 2023)
Plante enticre Eau Antiplasmodiale (Adukpo et al., 2020)
Plante enticre Eau Hépatoprotectrice (N’do et al., 2018)
Plante enticre Ethanol Hépatoprotectrice (N’do et al., 2018)
Plante enticre Ethanol Antifibrotique (N’do et al., 2019)
Plante enticre Méthanol Antiinflammatoire (Bayala et al., 2019)
Plante enticre Méthanol Antioxydante (Bayala et al., 2019)
Plante enticre Eau Antiémétique (Yahaya et al., 2013)
Tige feuillée Eau Antiplasmodiale (Sanon et al., 2003a)
Tige feuillée Dichlorométhane Antiplasmodiale (Bero et al., 2009)
Tige feuillée Eau-acide Antiplasmodiale (Ganfon et al., 2012)
Tige feuillée Sesquiterpénes lactones  Antiplasmodiale (Ganfon et al., 2012)
Tige feuillée Alcaloides Antiplasmodiale (Sanon et al., 2003b)
Tige feuillée Eau Antalgique (Diarra, 2006)
Tige feuillée Eau Antiinflammatoire (Diarra, 2006)
Tige feuillée Ethanol Antiinflammatoire (Kpodji et al., 2023)
Tige feuillée Ethanol Immunomodulatrice  (Kpodji et al., 2023)
Tige feuillée Acétate d’éthyle Antioxydante (Cintya Felipe Dos Santos et al., 2023)

Les extraits aqueux de la plante entiére et de la tige feuillée de A. hispidum ont montré une activité antiplasmodiale, hépatoprotectrice,

antalgique, antiinflammatoire et antiémétique.
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Tableau X : Données de toxicité in vitro des extraits de différentes parties de A. hispidum

Partie de la plante  Extrait Cellule CL50 (ng/ mL) Références
Feuille Ethanol Crevette Artemia salina 402,3 (Sonibare et al., 2024)
Tige feuillée Ethanol Crevette Artemia salina 750 (Kpodji et al., 2023)

Tableau XI : Données de toxicité aigu€ des extraits de différentes parties de A. hispidum

Partie de la plante  Extrait Animaux  DLS50 (mg / kg) Références
Feuille Ethanol Souris 2154,1 (Sonibare et al., 2024)
Tige feuillée Eau-acide Souris > 2000 (Ganfon et al., 2012)
Plante enticre Eau Souris, rats > 2000 (N’do et al., 2018 ; Yahaya et al., 2013)
Plante enticre Ethanol Rats > 2000 (N’do et al., 2018)

La DL50 des extraits aqueux de la plante enticre et de la tige feuillée de A. hispidum est supérieure a 2000 mg/kg per os chez des souris

et des rats.
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Tableau XII : Données de toxicité subchronique des extraits de différentes parties de A. hispidum

Extrait Dose Animaux Jour Effet Références
(mg/kg)
EAPE 300 Rat 28 Pas de modification significative des parameétres biochimiques (N’do et al., 2018)

Pas de modification significative des valeurs hématologiques
Pas de modification significative des poids relatifs des organes

Pas de modification de I’architecture de la structure des organes

EAATF 1000 Souris 14 Pas de signe de toxicité (Ganfon et al., 2012)

Pas de modification de I’architecture de la structure des organes

EAPE : Extrait aqueux de la plante enti¢re ; EAATF : Extrait aqueux acide de la tige feuillée

Les extraits aqueux de la plante entiere (300 mg/kg/j pendant 28 jours) et de la tige feuillée (1000 mg/kg/j pendant 14 jours) de A.

hispidum n’ont pas montré de signe de toxicité en administration répétée pers os respectivement chez des rats et des souris.
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7. COMMENTAIRES ET DISCUSSION
Cette ¢tude avait pour but de faire la syntheése des informations sur le potentiel thérapeutique de

Acanthospermum hispidum pour la prise en charge du paludisme et/ou des affections hépatiques.

Les études ethnobotaniques menées en Afrique de 1’Ouest ont permis de répertorier douze recettes
a base 4. hispidum utilisées dans le traitement des affections hépatiques (7 recettes) et/ou du
paludisme (5 recettes). Différentes parties de Acanthospermum hispidum sont utilisées en médecine
traditionnelle dans le traitement du paludisme et/ou des affections hépatiques. La plante entiere
constitue la partie la plus fréquemment citée dans la préparation des recettes contre le paludisme
et/ou des affections hépatiques suivie des feuilles et de la tige feuillée (partie aérienne). La forte
utilisation de ces différentes parties de A. hispidum pourrait s’expliquer par le fait que cette plante

est une herbacée.

Le décocté constitue la forme d’utilisation majoritaire des recettes a base de A. hispidum utilisées
dans le traitement du paludisme et/ou des affections hépatiques. Le décocté est une forme
d’utilisation obtenu par décoction qui consiste a faire bouillir la matiére premiére dans I’eau. Cette
technique permettrait de recueillir le plus de principes actifs et décontaminer la matiére premiere.

Mais ce procédé pourrait détruire certains principes actifs des espéces utilisées (Traoré et al., 2023)

Des ¢études phytochimiques ont montré la présence des alcaloides, flavonoides, saponosides, stérols
et triterpeénes, et tanins dans la plante entiére, les feuilles et la tige feuillée (partie aérienne) récoltée
dans différents pays (Bayala et al., 2019; Chika et al., 2018; Chomini et al., 2021; Diarra, 2006;
Ganamé et al., 2023; Houngbeme et al., 2014; Kpemissi et al., 2015; Kpodji et al., 2023; Ojo &
Ozgor, 2024; Roy et al., 2010).

La présence de ces composés dans les échantillons de la plante entiére, de tige feuillée et de feuille
de A. hispidum pourrait étre bénéfique dans la prise en charge du paludisme et des affections
hépatiques. Les alcaloides sont connus pour leur action antiplasmodiale (Sanon et al., 2003), les
flavonoides pour leur action anti-inflammatoires (Diarra, 2006), les saponosides pour leur action
antiinflammatoire, antalgique et anticedémateuse (Bruneton, 2016), les stérols et triterpénes pour
leur action antiinflammatoire, antimicrobienne, anti-hépatotoxique et diurétique (Akihisa &
Yasukawa, 2001), les tanins pour leur action antioxydante, antimicrobienne et anti-inflammatoire

(Sereme et al., 2011).
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Les extraits de différentes parties de Acanthospermum hispidum ont montré des actions
pharmacologiques qui pourraient étre bénéfiques dans la prise en charge du paludisme et/ou des

affections hépatiques.

L’extrait aqueux de la plante entiére a montré une activité antiplasmodiale (Adukpo et al., 2020) et
hépatoprotectrice contre I’intoxication hépatique induite par le Diethylnitrosamine (N’do et al.,
2018) et une activité¢ antiémétique (Yahaya et al., 2013). Ce qui est en faveur de la forme
d’utilisation traditionnelle. De plus, les extraits alcooliques ont montré une activité antifibrotique

(N’do et al., 2019), antiinflammatoire (Bayala et al., 2019) et antioxydante (Bayala et al., 2019).

Quant a la tige feuillée (partie aérienne) de A. hispidum, des études ont montré 1’activité
antiplasmodiale (Bero et al., 2009; Ganfon et al., 2012; Sanon et al., 2003), antalgique et
antiinflammatoire de I’extrait aqueux (Diarra, 2006; Kpodji et al., 2023). Cette activité
antiplasmodiale serait due en partie a la présence des alcaloides (Houngbeme et al., 2014) et des

sesquiterpenes lactones (Ganfon et al., 2012).

Pour ce qui ait de la feuille de A. hispidum, des études ont montré une activité antiplasmodiale
(Ganamé et al., 2023; Koukouikila-Koussounda et al., 2013), hépatoprotectrice (Kpemissi et al.,
2015) et antioxydante (Ganamé et al., 2023; Kpemissi et al., 2015 ; Sonibare et al., 2024) de

I’extrait éthanolique.

Ces différentes actions des extraits des échantillons de la plante entiere, de la tige feuillée et de la
feuille de A. hispidum pourraient justifier en partie ’utilisation de cette plante dans le traitement

du paludisme et des affections hépatiques.

Des ¢études de toxicité in vitro, ont montré que 1’extrait éthanolique de la tige feuillée et de la feuille
de A. hispidum ont une concentration létale 50 respective de 750 ug/mL (Kpodji et al., 2023) et
402,3 ng/mL (Sonibare et al., 2024) sur des larves de Artemia salina. Ces extraits peuvent étre

considérés comme non toxiques in vitro (Kpodji et al., 2023).

Des études de toxicité in vivo ont montré que 1’extrait aqueux des échantillons de la plante entiére,
de D’extrait aqueux-acide des échantillons de la tige feuillée et de I’extrait éthanolique des
échantillons de la feuille de 4. hispidum administrés a la dose de 2000 mg/kg per os chez des souris
ou des rats ne provoquent pas de mortalité. La dose l1étale 50 (DL50) a été estimée supérieure a

2000 mg/kg (Ganfon et al., 2012; N’do et al., 2018 ; Sonibare et al., 2024 ; Yahaya et al., 2013).
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Selon la classification de 1’organisation de coopération pour le développement économique
(OCDE), ces extraits peuvent étre classés parmi les extraits faiblement toxiques en administration

unique (OCDE, 2022).

L’administration répétée de I’extrait aqueux des échantillons de la plante entiére de 4. hispidum
pendant 28 jours, ou I’extrait aqueux légerement acidifié des échantillons de la tige feuillée de
A hispidum pendant 14 jours n’ont pas provoqué de signes toxicité, de modification significative
des parameétres biochimiques, hématologiques ou de modification de 1’architecture de la structure
des organes (Ganfon et al., 2012; N’do et al., 2018). Par contre nous n’avons pas trouvé des

données relatives a la toxicité in vivo des extraits des feuilles de A. hispidum.

Ces données de toxicités in vitro et in vivo disponibles pour les extraits des différentes parties de

A. hispidum pourraient justifier en partie la sécurité d’emploi de cette plante.
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8. CONCLUSION
Acanthospermum hispidum est une herbacée de la famille des Compositae (ex Asteraceae), qui
occupe une place importante dans la médecine traditionnelle africaine. Les recettes a base de cette
plante, utilisées dans la prise en charge du paludisme et des affections hépatiques en Afrique de
I’Ouest sont préparées généralement par décoction a partir de la plante entiére, de la tige feuillée

ou de la feuille.

Les extraits aqueux des échantillons de la plante entiere de A. hispidum ont montré des actions
pharmacologiques  (antiplasmodiale, = hépatoprotectrice,  antioxydante,  antifibrotique,
antiinflammatoire, antiémétique, antalgique, immunomodulatrice) qui peuvent justifier en partie
ses utilisations traditionnelles dans le traitement du paludisme et des affections hépatiques. Des
études toxicologiques ont montré la sécurit¢ d’emploi de ces mémes extraits aqueux administrés

per os en dose unique ou en dose répétée pendant 28 jours chez des souris ou des rats.

L’ensemble de ces données pourraient servir pour contribuer a la mise au point d’un médicament
traditionnel amélioré a base de la plante entiére de 4. hispidum pour le traitement du paludisme et

des affections hépatiques.
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9. RECOMMANDATIONS
A 1I’issu de cette étude, nous recommandons a 1’Institut National de Recherche sur la Médecine et

la Pharmacopée Traditionnelles de :

- Déterminer le profil pharmacognosique de la poudre de la plante entiere de A. hispidum
récoltées dans plusieurs localités du Mali ;

- D’évaluer la toxicité chronique de 1’extrait aqueux de la plante enti¢re de A. hispidum

- Proposer un MTA a base de la plante entiere de Acanthospermum hispidum pour le

traitement du paludisme et des affections hépatiques au Mali.
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11. ANNEXES
ANNEXE 1 : LISTE DES 14 MTA DE L’ INRMPT AYANT UNE AMM (Coulibaly, 2024)

-  BALEMBO, Sirop 185 ml, 250 ml

- DIABETSIANE N°1, Sachet 60 gr, 100 gr
- DIUROTISANE, Sachet 20 gr

- DYSENTERAL N°1, Sachet 10 gr

- GASTROSEDAL N°5, Sachet 5 gr

-  HEPAGARDENIA Sachet 5 mg

- HEPATISANE N°1, Sachet 20 g

- HEPATISANE N°3, Sachet 20 gr

- MALARIAL N°5 (Suma kala) Sachet 10, gr 30 gr
- PAIN DE SINGE, Granulé

- POTION DIAGUIER, Flacon 125 ml

- SUMUFARLI, Solution

- SUMURARI, Pate

- TISANE LAXA CASSIA, Sachet 5 gr
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ANNEXE 2 : FICHES DES MTA QUI SONT SUR LA LNME DU MALI (Coulibaly, 2024)

MTA/ Catégories Composition Présentation Forme Indications

galénique

BALEMBO Flacons de 100 ml Sirop Toux séche et rebelle, non

Catégorie 3 Extrait des fruits de Crossopteryx febrifuga Afzel infecticuse
(Rubiaceae)

DYSENTERAL Parties aériennes de Euphorbia hirta Lam Paquet de 9 sachets | Tisane

Catégorie 2 (Euphorbiaceae) de10g Dysenteries amibiennes et des

diarrhées.

GASTROSEDAL Racines tubérisées de Vernonia kotschyana Sch. | Sachet de 225 g de | Poudre Gastrite et ulcere gastroduodénal

Catégorie 2 Bip (Asteraceae) poudre

HEPATISANE Paquet de 14 sachets | Tisane Symptomes d’insuffisance

Catégorie 2 Feuilles de Combretum micranthum G. Don. | de 10 g hépatiques, symptomes grippaux,
(Combretaceae) hépatites, troubles dyspeptiques et

la constipation

LAXA CASSIA Paquet de 4 sachets | Tisane Constipation

Catégorie 2 Feuilles de Cassia italica Lam. (Fabaceae) desSg

MALARIAL Paquet de 11 sachets | Tisane )

Catégorie 2 Feuilles de Cassia occidentalis L. (Fabaceae) del0g Etats fébriles liés au paludisme ;
Lippia chevalieri Moldenke (Verbenaceae) et syndromes grippaux et para-
inflorescence de Spilanthes oleracea Jacq. grippaux.

(Asteraceae)
PSOROSPERMINE | Extrait de racines de Psorospemum guineense | Potde30ga 1 % Pommade Eczémas aigus-cedémateux,
Catégorie 3 Hochr (Hypericaceae) chroniques squameux, lichenifiés,

Vesciculobulleux, suintants
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Résumé

Acanthospermum hispidum est une herbacée fréquemment utilisée dans le traitement de
nombreuses maladies dont le paludisme et les affections hépatiques a Kpalime au Togo. L’objectif
de cette étude était de faire la synthése des travaux portant sur le potentiel thérapeutique de cette
plante dans le traitement du paludisme et des affections hépatiques. Les données ont été collectées
a travers une revue de la littérature en consultant les documents disponibles dans les bibliothéques
et les bases de données. La revue de la littérature a permis de répertorier douze recettes a base de
Acanthospermum hispidum utilisées dans le traitement des affections hépatiques et/ou du
paludisme en Afrique de I’Ouest francophone. La plante entiére constitue la partie la plus
fréquemment citée dans la préparation de ces recettes. Le décocté est la forme d’utilisation
majoritaire de ces recettes. Les constituants chimiques identifiés dans les échantillons de la plante
entiere étaient les alcaloides, polyphénols et des terpénoides. Les extraits aqueux de la plante
enticre ont montré des actions antiplasmodiales, hépatoprotectrices, antifibrotiques,
antiinflammatoires, antioxydantes et immunomodulatrice, qui pourraient justifier en partie ces
utilisations traditionnelles contre le paludisme et les affections hépatiques. La sécurité d’emploi de
ces mémes extraits a été démontrée chez des rats et des souris. L’ensemble de ces données
pourraient contribuer a la mise au point d’'un MTA a base de la plante entiére de 4. hispidum pour
le traitement du paludisme et des affections hépatiques.
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Thesis title: Therapeutic potential of Acanthospermum hispidum DC. (Compositae), a plant used

in the treatment of malaria and liver diseases in West Africa
Abstract

Acanthospermum hispidum 1is an herbaceous plant frequently used in the treatment of many
diseases including malaria and liver diseases in Kpalime, Togo. The objective of this study was to
summarize work on the therapeutic potential of this plant in the treatment of malaria and liver
diseases. The data were collected through a literature review by consulting documents available in
libraries and databases. The literature review made it possible to list twelve recipes based on
Acanthospermum hispidum used in the treatment of liver diseases and/or malaria in French-
speaking West Africa. The whole plant constitutes the part most frequently cited in the preparation
of these recipes. Decoction is the majority form of use of these recipes. The chemical constituents
identified in the whole plant samples were alkaloids, polyphenols and terpenoids. Aqueous extracts
of the whole plant showed antiplasmodial, hepatoprotective, antifibrotic, antiinflammatory,
antioxidant and immunomodulatory actions, which could partly justify these traditional uses
against malaria and liver diseases. The safety of these same extracts has been shown in rats and
mice. All of these data could contribute to the development of an Improved traditional medicine

(ITM) based on the whole A. hispidum plant for the treatment of malaria and liver diseases.

Keywords: Acanthospermum hispidum, Polyphenols, alkaloids, terpenoids, Malaria, Liver

disorders, Antiplasmodial, Hepatoprotective, Antifibrotic, Antiinflammatory.
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