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Résumé

L’étude présente est une enquéte ethnopharmacologique menée sur la population de Ain
Témouchent, son principal objectif est de répertorier les plantes médicinales utilisées pour les
affections respiratoires qui pourraient se manifester au cours de la Covid-19. 42 % des 211
participants ont déclaré 1’utilisation des plantes pour prévenir ou guérir les symptdmes reliés au
SARS-CoV-2, 14 espéces ont été citées, les plus utilisées par ordre de citation décroissant sont
le citron (Citron limon), les clous de girofle (Syzygium aromaticum) et le thym (Thymus
vulgaris). Ces remedes naturels a activité antivirale prometteuse et prouvée doivent étre
exploités davantage expérimentalement et cliniquement afin d’en extraire les principes actifs
qui pourraient contribuer a cété des vaccins et des médicaments pour faire face a la

pandémie Covid-19, qui n'est pas encore éradiquée.

Mots clés : Enquéte, phytothérapie, Covid-19, Ain Témouchent.

Summary

The present study is as ethnopharmacology survey leads on Ain Temouchent population; its
main goal is to list the medicinal plants use for respiratory ailments that could take place during
COVID-19. 42% of the 211 participants indicate the use of plants to prevent or treat SARS-
CoV-2 symptoms, 14 species were cited, the most used according to citation decreasing order
are lemon (citron limon), clove (Syzygium aromaticum) and thyme (Thymus vulgaris). Those
natural remedies with promising and proved antiviral activity must be further exploited in
experimental and clinical studies in order to extract the active principles that could contribute

beside vaccines and drugs to face up Covid-19 pandemic, which is not yet eradicated.

Keywords: survey, phytotherapy, Covid-19, Ain Témouchent.
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Introduction

En décembre 2019, le monde a vécu I’apparition d’une nouvelle maladie a coronavirus
(Mahieu & Dubée, 2020), due a un virus appelé Coronavirus 2 du syndrome respiratoire aigu
sévere «Severe Acute Respiratory Syndrome-related Coronovirus? » ou SARS-CoV-2
(Bhuiyan et al., 2020). L’origine de cette maladie qui est aussi appelée la Covid-19 était la
ville chinoise de Wuhan, dans un marché de fruits de mer (Bhuiyan et al., 2020), suite a une
transmission zoonotique (Benarba & Pandiella, 2020). En effet, il a été découvert que le
SARS-CoV-2 partage 96 % du génome du coronavirus de la chauffe souris, et 91,02 % du
génome du pangolin-CoV, la transmission animale a été supposée de la chauffe souris vers

I’homme en passant par le pangolin (Benarba & Pandiella, 2020).

Le 11 mars 2020, I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) a déclaré la Covid-19 comme
une pandémie mondiale (Saglain et al., 2020). Le virus se transmet par contact étroit avec des
individus infectés ou a travers 1’exposition a la toux, a 1’éternuement ou a des gouttelettes

respiratoires (Bhuiyan et al., 2020).

Dés le premier cas apparu de la Covid-19, les efforts des scientifiques a travers le monde entier
ce sont accentués pour la découverte de traitements efficaces. Aujourd’hui on connait
I’existence de 308 vaccins-candidats, dont uniquement quatre ont recu | autorisation
d’utilisation (Peiffer-Smadja et al., 2021). Au cours des compagnes de vaccinations, la
collecte des données dites « en vie réelle » montre que ces vaccins pourraient prévenir les
hospitalisations et ainsi controler I’épidémie (Mallapaty, 2021 ; Peiffer-Smadja et al., 2021).
Mais Récemment, de nouvelles lignées du SARS-CoV-2 ont émergé au Royaume-Uni (dit «
variant britannique »), en Afrique du Sud et au Brésil. C’est ainsi que la capacité des vaccins
actuels a protéger contre I'infection due a ces variants et aux futurs variants émergents est encore

incertaine (Peiffer-Smadja et al., 2021).

D’autre part, des scientifiques ont mis leur confiance dans la médecine traditionnelle et croient
qu’elle pourrait prévenir et méme guérir les infections dues a la Covid-19. On effet ces remedes
naturels, sont des usines de molécules thérapeutiques a diverses activités comme 1’activité
antivirale qui a été bien prouvée. Nombreux sont les travaux qui ont répertoriés les plantes
médicinales contre le SARS-CoV-2 (Benkhaira et al., 2021; Dieye & Sarr, 2021; Haidara et
al., 2020).



La présente étude a comme objectif principal I’inventaire des plantes médicinales actives contre
des affections respiratoires pouvant se manifester pendant la Covid-19. Pour cela, un

questionnaire a éte préparé et diffusé au sein de la population de la wilaya de Ain Témouchent.



Synthése bibliographique
1 Epidémiologie de la Covid-19
1.1 Evolution de ’épidémie

Le nouveau coronavirus (covid-19) est un virus a acide ribonucléique génétiquement proche
des virus zoonotiques, il appartient a la famille des Coronaviridae et au genre
des Betacoronavirus, il est aussi appelé le « severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 »
(Sars-CoV-2) par le Comité international de taxonomie virale (ICTV) (Jamai et al., 2020 ;
Mabhieu & Dubée, 2020). Depuis son apparition, beaucoup de données épidémiologiques

solides sont disponibles de partout dans le monde.

Les premiers cas d’infection par le Sars-CoV-2 ont été identifiés en Chine, a Wuhan, en
décembre 2019. L’¢épidémie de Covid-19 s’est étendue dans tous les continents, et des 11 mars
2020, I’Organisation mondiale de la Santé a reconnu le caractére pandémique de la Covid-19

(Mahieu & Dubée, 2020).

A partir de fin février 2020, I’Europe de 1’Ouest est devenue la région ou 1’épidémie se
développait le plus rapidement, début mai 2020, le continent américain est devenu le nouvel
épicentre de 1’épidémie, alors qu’une montée inquiétante du nombre de contaminations était
observée au Moyen-Orient, en Asie du Sud-Est et en Afrique (Mahieu & Dubée, 2020).

Les figures 1, 2, 3, 4 et 5 représentent le nombre de nouveaux cas et de nouveaux déces de la
Covid-19 par région, par pays du Maghreb, et en Algérie (WHO COVID-19 Explorer, 2021).
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Figure 1 : Nombre de nouveaux cas de la Covid-19 par région entre mars 2020 et mai 2021
(WHO COVID-19 Explorer, 2021).



New confirmed deaths, by date of report (n = 3,398,302)
15,000 4
10,000

1 y» Mﬂmﬂﬂm m M WN “ i I “

Jan Feb Mar Apr May Jun Jul Aug Sep Oct Nov Dec Jan Feb Mar Apr May Jun
Date of report

New deaths

[ African Region [ European Region Western Pacific Region
[] Eastern Mediterranean Region | South-East Asia Region Other

Source: COVID Intel database

WHO Region

Figure 2 : Nombre de nouveaux déces de la Covid-19 par région entre mars 2020 et mai 2021
(WHO COVID-19 Explorer, 2021).
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Figure 3 : Nombre de nouveaux cas de la Covid-19 par pays du Maghreb a partir de janvier
2020, jusqu’a mai 2021 (WHO COVID-19 Explorer, 2021).
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Figure 4 : Nombre de nouveaux déces de la Covid-19 par pays du Maghreb entre février
2020 et mai 2021(WHO COVID-19 Explorer, 2021).
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Figure 5 : Nombre de nouveaux cas et de déces de la Covid-19 en Algérie a partir de janvier
2020, jusqu’a mai 2021 (WHO COVID-19 Explorer, 2021).



1.2 Caractéristiques épidémiologiques et transmission

Le Sars-CoV-2 se transmet d’un individu a un autre avec un taux de reproduction de base (R0)
compris entre 2 et 4, ce qui signific qu’un sujet infecté contamine en moyenne deux a quatre
autres personnes (Mahieu & Dubée, 2020). Le mode de transmission prépondérant
impliquerait les gouttelettes de taille importante (> 5 um) générées au cours de la parole, de la
toux ou des éternuements, et ne se propageant pas a plus de deux metres du sujet émetteur
(Mahieu & Dubée, 2020). Dans le tableau 1 sont regroupés, les principaux indicateurs
épidémiologiques de la covid-19.

Tableau 1: Les principaux indicateurs épidémiologiques de la Covid-19 (Adhikari et al.,
2020).

Indicateurs Description

Age des patients 25-89 ans ; médiane de 59 ans ; moyenne de 55,5 ans ; la majorité des patients
ayant un age entre 35-55 ans ; peu de cas parmi les enfants.

Sexe des patients Plus de cas sont des hommes, 59 %.
Age de déces 48 et 89 ans ; médiane de 75 ans.
Temps d’incubation Une moyenne de 7jours (2-14jours).

Reproduction basique 2,2-4,71.

Population susceptible Personnes agées ; avec des comorbidités chroniques, avec utilisation a long
terme d’agents immunosuppressifs; intervention chirurgicale avant

admission.

Taux de mortalité 2,3 %-11 %.

2 Symptomes et diagnostique de la Covid-19

La maladie a coronavirus est contagieuse avant méme 1’apparition des signes cliniques, les
patients infectés présenteraient une contagiosité maximale pendant les quatre jours entourant le
début des symptdmes (Mahieu & Dubée, 2020).

Les symptdmes de la COVID-19 sont la fievre (83-98 %), la toux (59-82 %), le souffle court
(19-55 %) et la fatigue musculaire (11-44 %), certains patients peuvent avoir un mal de gorge,
rhinorrhée, mal de téte et confusion quelques jours avant ’apparition de la fiévre. De plus une
proportion des cas a montré une hémoptysie et une autre est restée asymptomatique (Huang et
al., 2020 ; Tu et al., 2020). La figure 6 donne un apercu, sur les symptdmes de la COVID-19,

ainsi que les diagnostics disponibles.
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Figure 6 : Un apercu sur les symptomes, les caractéristiques radiologiques et les tests de
laboratoire de la COVID-19 (Tu et al., 2020).

3 Structure et caractéristiques génomiques du SARS-CoV-19

Le SARS-CoV-2 (Figure 7) est un virus appartenant au genre des Betacoronavirus et
génétiqguement proche des virus zoonotiques (Mahieu & Dubée, 2020), c’est un virus
enveloppé a ARN monocaténaire positivement polarisé de 29,9 kb. Le génome code pour seize
protéines non structurales indispensables a la réplication virale (les deux tiers du génome) et
pour des protéines de structures (le tiers du génome) dont quatre glycoprotéines membranaires :
la protéine Spike (S), I’hémagglutinine-estérase (HE) et les protéines de membrane (M) et
d’enveloppe (E) (Bonny et al., 2020 ; De Wilde et al., 2017 ; Wu et al., 2020).

La protéine de capside (N) est associée a I’ARN viral pour former une structure hélicoidale
appelée la nucléocapside, cette derniere est protégée par une enveloppe phospholipidique dans
laquelle sont enchassées les glycoprotéines de surfaces (S, HE, M et E). Le réle de la protéine
spike est primordial a 1’infection, car ¢’est elle qui lie le récepteur cellulaire du SARS-CoV-2
(ACE2), et permet ainsi ’entrée a la cellule (Bonny et al., 2020 ; Wrapp et al., 2020), c’est
elle aussi qui donne 1’aspect en couronne au virus en microscopie €lectronique (Jamai et al.,

2020).
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Figure 7: Structure (A) et génome du B-coronavirus (Jin et al., 2020).

(B) 5" and 3’ séquences terminales du génome SARS-CoV-2. L’orde des génes est 5'-replicase ORFlab-S-
envelope(E)-membrane(M)-N-3'. ORF3ab, ORF6, ORF7ab, ORF8, ORF9ab, et ORF10 sont localisé sur les
positions montrées sur la figure. 1a, 1b, 3a, 3b, 6, 7a, 7b, 8, 9a, 9b, 10 représentent les différents genes ORF.

4 Traitement de la Covid-19

4.1 Traitement non spécifique

Dans un cas symptomatique caractérisé par une hyperthermie, un traitement par du paracétamol
et une surveillance de I’hydratation s’avére nécessaire en premier lieu tout en évitant les anti-
inflammatoires non stéroidiens qui pourraient aggraver les atteintes infectieuses respiratoires
(Matusik et al., 2020).

Si le patient atteint Covid-19 ne présente aucun critére de gravité ou de comorbidité,
I’antibiothérapie n’est pas nécessaire, elle ne sera envisagée que dans d’une pneumopathie
nécessitant une prise en charge. En réanimation, une céphalosporine de troisieme génération
associée a un macrolide sera privilégiée, afin de couvrir Legionella pneumophila (Matusik et
al., 2020).

4.2 Traitement spécifique curatif

Le recepteur cellulaire chez humain du Sars-CoV-2 est I’enzyme de conversion de
I’angiotensine Il (angiotensin-converting enzyme [ACE2]) qui se fixe a la protéine virale de

spicule (S). Une fois dans la cellule, le virus libére son ARN viral et détourne la machinerie



cellulaire a son profit. Les virus nouvellement synthétisés quittent la cellule pour en infecter
d’autres, en déclenchant une réaction immunitaire et inflammatoire importante (Matusik et al.,
2020). Il existe quatre mécanismes de traitement de la Covid-19 (Figure 8) (Khan & Al-
Balushi, 2020).
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Figure 8: Illustration schématique des mécanismes thérapeutiques potentiels dans
I’infection COVID-19 (Prasansuklab et al., 2020).

Quatre mécanismes sont possibles pour lutter contre la Covid-19.

- Prévention de I’internalisation du virus dans la cellule (€)) Blocage sélectif de la fixation
de la S protéine -ACE2, (@) de I’activit¢ TMPRSS2, (@) et des protéines associées a la voie
endocytique comme les clathrines, VV-ATPase et cathepsine L.

- Blocage de la multiplication du virus. (@) Inhibition directe de 1’activité protéolytique de
deux protéases virales 3CLpro and PLpro, (@) et ’inhibition directe de I’activité replicative
des composés viral RTC comme RdRp et hélicase ou (@) inhibition indirecte d’enzymes par
augmentation de la concentration intracellulaire du Zn?*.

- Suppression de la libération des particules virale a partir de la cellule infectée (7) inhibition
de I’expression et de 1’activité des canaux ioniques de la virooporin 3a.

- Inhibition de Pactivitt des Angll/AT1R (qui contribuent & Iintensification de
’inflammation). (@) Blocage d’ACE et (@) AT1R



3CLpro, 3-chymotrypsin-like

protease ; ACE2,
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angiotensin-converting enzyme 2; Ang,

angiotensin ; AT1R, angiotensin Il type 1 receptor; E, envelope; MasR, mitochondrial assembly
receptor; M, membrane; N, nucleocapsid; PLpro, papain-like protease; pp, polyproteine; RAAS,
renine angiotensine aldosterone system; RdRp, RNA-dependent RNA polymerase; RTC,

replication-transcription complex; S, spike; TMPRSS2, transmembrane protease serine 2.

Le tableau 2 resume les principaux traitements utilisés pour la Covid-19.

Tableau 2 : Quelques traitements Anti-Covid-19 (Matusik et al., 2020).

Traitement

Mode d’action |

Effets secondaires

Les antiviraux

Agissent dans la phase précoce de la maladie, peuvent stopper une étape du cycle viral.

H
(PubChem, s.d.c} |
T

Remdésivir

Un analogue nucléosidique
de I’adénosine interférant avec
I’ARN polymérase permettant

la réplication du Sars-CoV-2.

Hypotensions parfois
séveres.
Atteintes rénales et
hépatiques.

{PubChem, =. d.-b) il

Chloroquine

Alcalinisation lysosomiale
induisant une inhibition de la
fusion du virus a la surface
cellulaire, un blocage de
la réplication virale.

Une modification de la
glycosylation des protéines
(notamment de ’ACE2)
et un effet immunomodulateur.

Augmentation de
la mortalité.
Risque d’arythmies
ventriculaires.

{PubChem, s. d.-a) —= g .

-
N

o e
Oa 0 -
o "":'_
3 M
M
LI

e

Azithromycine

Effets
immunomodulateurs, semblant
étre liés a I’induction d’TFN.

Effets cardiaques.

Les agents immunomodulateurs
Auraient plutdt un intérét dans la phase secondaire de I’infection, en particulier lors de
I’état hyper-inflammatoire induit par le virus.

Anti-interleukines

Anticorps qui inhibent les
cytokines inflammatoires.

Hépatotoxicité

Plasma convalescent

Issu de patients guéris de la
Covid-19. 1l a été suggéré qu’il
pourrait permettre une immunité

passive par la transfusion
d’anticorps dirigés contre le
virus Sars-CoV-2

Réactions
d’hypersensibilité.
Syndromes pseudo-

grippaux.
(Edemes pulmonaires.



https://www-sciencedirect-com.proxy.cegepat.qc.ca/topics/medicine-and-dentistry/angiotensin-converting-enzyme-2
https://www-sciencedirect-com.proxy.cegepat.qc.ca/topics/medicine-and-dentistry/virus-nucleocapsid
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4.3 Les vaccins Covid-19

La collaboration entre scientifiques a I’échelle mondiale a permis de proposer pas moins de 308
vaccins candidats, dont 16 sont actuellement en phase III (essai clinique d’efficacité). Les
vaccins qui ont recu une autorisation d’utilisation d’urgence de la Food and Drug
Administration (FDA) et de I’agence européenne du Médicament (AEM), sont Pfizer-BioNTec,
Moderna et Janssen. Une autorisation de mise sur marché conditionnelle a été accordée pour le
vaccin Oxford-AstraZeneca par I’AEM (Peiffer-Smadja et al., 2021).

4.3.1 Vaccin ARNm BNT162b2 (Pfizer-BioNTec)

Le vaccin BioNTech-Pfizer est un vaccin a ARN messager nucléosidique encapsulé dans des
nanoparticules lipidiques codant pour la totalité de la protéine S. Aprés un essai clinique
randomisé en double aveugle conduit sur 43 548 participants et testant deux doses de 30 mg
chacune a 21 jours d’intervalle, la protection contre la Covid-19 apparaissait des la deuxiéme
semaine apres la premicre dose, avec une augmentation jusqu’a 95 % apres la deuxiéme dose.
Le vaccin est réactogene, avec des effets indésirables qui restent acceptables notamment une
douleur Iégére a modérer au site d’injection, une fatigue et des maux de téte durant moins de

48 heures (Peiffer-Smadja et al., 2021).

4.3.2 Vaccin RNAmM-1273 (NIAID -Moderna)

C’est un vaccin @ ARNm qui est encapsulé dans des nanoparticules lipidiques codant pour la
protéine S pré-fusion. L’essai clinique randomisé a été mené sur des personnes a haut risque
d’infection par la Covid-19, avec ’utilisation de deux doses séparées par un intervalle de 19
jours. Le vaccin a montré une efficacité de 94,1 % pour prévenir la Covid-19. Des réactions
d’hypersensibilité ont été rapportées dans les groupes vaccin et placébo. (Peiffer-Smadja et
al., 2021).

4.3.3 Vaccin AZD1222 (Oxford University—AstraZeneca)

Le vaccin AstraZeneca est composé de la protéine (S) optimisée en codon et introduite dans un
vecteur viral non replicatif, un adénovirus simien. L’efficacité du vaccin a été de 62,1 % et de
90 % selon le schéma de doses utilisées. Bien que des troubles rares de coagulation apparus
chez des personnes vaccinées, ’OMS et I’AEM ont recommandé de poursuivre les

vaccinations, vu que les bénéfices du vaccin I’emportent sur ses risques (Peiffer-Smadjaetal.,
2021).
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4.4 Prise en charge des affections respiratoires reliées a la Covid-19 par les
plantes médicinales

Les plantes médicinales produisent une large gamme de molécules a faible poids moléculaire,

appelées métabolites secondaires jouant un réle de protection contre les différents herbivores

et microbes, et qui sont des principes actifs longtemps utilisés par I’homme pour le traitement

traditionnel de plusieurs maladies avant la découverte des médicaments allopathiques (Bhuiyan

et al., 2020).

L’étude in vivo et in vitro des plantes médicinales, a prouvé diverses activités thérapeutiques
telles que les activités antioxydante, antimicrobienne, antispasmodique, anti-inflammatoire,
analgesique, anticancéreuse et antivirale, en effet ces remedes naturels sont peu toxiques et
moins couteux comparés aux médicaments conventionnels. C’est ainsi que 35 % du commerce
médical global qui est equivalent a 1,1 trillion de dollars américains est occupé par des produits
meédicinaux & base de plantes (Bhuiyan et al., 2020).

Les plantes médicinales réputées par leur utilisation dans les affections respiratoires ont été
utilisées dés le debut de la pandémie Covid-19 dans un but de prévenir ou méme guérir
I’infection. En Chine par exemple des plantes ont mené a la guérison de 90 % de 214 patients
traités, de plus certaines d’entre elles ont été capables de prévenir I’infection au SARS-CoV-19
chez des personnes saines et d’améliorer 1’état de santé de patients avec des symptomes

modérés ou méme séveres (Benarba & Pandiella, 2020).

Khan et Al-Balushi (2020) ont qualifié onze plantes médicinales douées d’une potentielle
activité antivirale et qui peuvent étre explorées d’avantage pour la découverte de nouveaux
médicaments anti-Covid-19, ce sont Nigella sativa (Ranuncluceae), Cinchona succirubra
(Rubiaceae), Sambucus nigra (Caprifoliaceae), Withania somnifera (Solanaceae), Prunella
vulgaris(Lamiaceae), Glycyrrhiza glabra(Fabaceae), Caesalpinia pulcherrima(Leguminosae),
Curcuma longa  (Zingiberaceae), Zingiber  officinale(Zingiberaceae),  Punica
granatum(Lythraceae) et Andrographis paniculate(Acanthaceae).

Différents métabolites secondaires ont été isolés a partir de plantes et ont été testés dans le
laboratoire pour leur activité anti-Covid-19, leur efficacité est montrée ainsi que leur

mécanisme d’action (Tableau 3), dans la figure 9 sont illustrés leurs structures chimiques.



Tableau 3 : Quelques métabolites secondaires bioactifs anti-COVID-19 (Prasansuklab et al., 2020).
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Métabolite secondaire Classe

Source

Action biologique/Efficacité

Inhibition de Uinteraction de la protéine S SARS-CoV-ACE?2

Emodine Anthraguinone
Lutéoline Flavonoide
Quercétine Flavonoide

Inhibition de la machinerie endocytaire

1-cinnamoyl-3,11- Terpénoide

dihydroxy meliacarpin

Dauricine Alcaloide

Ginsenoside Ro Triterpenoide Saponine

Rheum palmatum
Rhodiola kirilowii
Allium cepa

Melia azedarach

Rhizoma Menispermi

Panax ginseng

IC50=200uM
IC50=4.5uM
1C50=83.4uM

Augmentation du pH endo-lysosomal

Augmentation du pH endolysosomal
Diminution du taux des cathepsines actives
Inhibition de I’activité de ATPase type-V
Augmentation du pH endolysosomal

Dérégulation the 1’expression et de 1’activité cathepsines

Inhibition de Pactivité de SARS-CoV 3CLpro

3’-(3-Methylbut-2-enyl)-  Flavonoide
30,4,7-trihydroxyflavane

Isoliquiritigenin Chalcone
Xanthoangelol B Chalcone
Inhibition de Pactivité SARS-CoV PLpro
Curcumin Polyphénol
Isoliquiritigenin Chalcone
Kaempferol Flavonoide

Broussonetia papyrifera

Glycyrrhiza glabra
Angelica keiskei

Curcuma longa
Glycyrrhiza glabra

Zingiber officinale

1IC50 =30.2 pM

IC50= 61.9 UM
IC50 =22.2 puM

IC50=5.7 uM
IC50 =24.6 pM
IC50 =16.3 pM




Tableau 3 suite.
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Inhibition de ’activité SARS-CoV helicase

Myricetine Flavonoide

Quercétine Flavonoide

Scutellareine Flavonoide glycoside

Camellia sinensis
Allium cepa
Scutellaria baicalensis

IC50 =2.71 puM
IC50 =8.1 pM
IC50 =0.86 pM

Augmentation du Zn*?intracellulaire

Acide caffeique
Rutin

Acide phénolique
Flavonoide glycoside

Pyrithione Composé organique soufré

Ocimum basilicum
Morus alba
Allium stipitatum

Augmentation du Zn*? intracellulaire 3 fois plus a EC 50 uM
Augmentation du Zn*? intracellulaire 4 fois plus a EC 50 uM
Augmentation du Zn*? intracellulaire 3 fois plus a EC 10 uM

Inhibition de I’activité du viroporin 3a

Afzeline Flavonoide glycoside
Juglanine Flavonoide glycoside
Kaempferol Flavonoide

Houttuynia cordata
Polygonum aviculare

Zingiber officinale

17% d’inhibition a EC de10 uM
IC50 =2.3 uM
18% inhibition a EC de 20 uM

Inhibition de ’activité de ACE

Asparaptine Composé organique soufré

Curcumin Polyphenol

Acid gallique Phenolic acid

Asparagus officinalis
Curcuma longa

Tamarix hohenackeri

IC50 =113 uM
76.9% inhibition & EC de10 uM
43.1% inhibition a EC de 20 mg/mL
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(Prasansuklab et al., 2020).
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Méthodologie

L’étude présente est une enquéte ethnopharmacologique menée sur une période de 30 jours sur
la population de la wilaya de Ain Témouchent, son principal objectif est de répertorier les
plantes médicinales utilisées dans la prise en charge des affections respiratoires qui pourraient
se manifester au cours de la Covid-19.

L’étude présente n’utilise aucune information privée identifiable et elle est ainsi exempte de

toute approbation éthique (Flaxman et al., 2020).

1 Région d’étude
Ain Témouchent est une wilaya située a 1’ouest de 1’ Algérie entre les wilayas d’Oran, Tlemcen

et Sidi-Bel-Abbeés (Figure 10), elle est d’une superficie de 2379,89 Km?, avec une population
de 426 762 habitants (ANIRF, 2020).

DENSITE DE LA POPULATION

N
WILAYA D'ORAN \l‘%

> 500 Hab/Kni &=
150 - 350 Hab/Kni'
‘110’ 50-150 Hab/Kni
< Hab/Kni

AOUBELLIL
L]

WILAYA DE TLEMCEN
Figure 10 : Carte de la Wilaya d’Ain Témouchent (ANIRF, 2020).

2 Procédure

Un questionnaire a été soigneusement préparé afin d’obtenir des informations sur la
pandémie Covid-19 et I’utilisation des plantes médicinales pour soulager les symptémes de
I’infection ou les traiter. Les répondants doivent étre 4gés de 18 ou plus, résidants dans la wilaya

d’Ain Témouchent et consentis pour répondre aux questions.
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Le questionnaire a été diffusé en ligne (Dillman et al., 2014), une invitation a été envoyée avec
un hyperlien a travers les différentes plateformes, réseaux sociaux (Facebook®, Tweeter®) et
courriels envoyés. Cette méthode permet d’augmenter la diversité et la représentativité de
’échantillon (Bhandari & Wagner, 2006). A noter que les participants ont été invités a

répondre d’une facon volontaire au questionnaire.

2.1 Structure du questionnaire

Le questionnaire en ligne offert sur la plateforme Google Forme © a été retenu comme moyen de

collecte de données. 1l est structuré en deux parties (voir annexe).

e La premiere rassemble les informations sur le répondant : région de résidence, age,

genre et niveau d’éducation.

e La deuxiéme partic comprend des questions sur 1’infection Covid-19 : facteurs de
prédisposition (maladies chroniques), symptdmes, consultations, test Covid-19 et
traitement. Cette derniére question va rediriger le répondant vers la question clé qui est
I’utilisation des plantes médicinales pour les affections respiratoires au cours de la
Covid-19.

2.2 Analyse des données

Gréace aux statistiques descriptives, des tableaux de fréquences ont été utilisés pour décrire la

population étudiée.

Pour faire des comparaisons entre des groupes, le test du Khi-2 a €té utilisé. Le seuil de
signification statistique conventionnel est de 0,05. Toutes les analyses statistiques ont été

réalisées par le logiciel R version 4.0.2 et le tableur Microsoft Excel.

e Le nombre minimum de participants a I’enquéte est de 196 , et a éteé calculé selon la
formule suivante.
N=z2x px q /d? (Alwhaibi et al., 2020).
N est la taille minimale de 1’échantillon, z est le niveau de confiance selon la distribution standard
normale qui correspond a I’intervalle de confiance 95 % (z = 1,96), p est la prévalence, g = (1 - p), etd
est le degré de précision souhaité 5 %.
La prévalence de la Covid-19 utilisée dans cette étude est de 15 % (Abate et al., 2021).

N = (1,96)? x 0,15 x (1 —0,15) / (0,05)*> =196
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Résultats et discussion

Les enquétes par auto-évaluation sont généralement administrées par des questionnaires en-
voyés par internet ou des interviews face a face, le choix de la méthode dépend de plusieurs
facteurs comme les objectifs de I’étude et le temps (Bhandari & Wagner, 2006). L’exactitude
des données collectées est variable selon la maniére de leur collection, 1’échantillon et la con-

ception du questionnaire (Bhandari & Wagner, 2006).

A cause des mesures sanitaires exigées par la pandémie Covid-19, notamment la restriction des
déplacements et du contact, le questionnaire de 1’étude présente a ét¢ administré par internet,
une méthode qui a vu une augmentation exponentielle dans cette période-la (Hamdani &
Houari, 2020 ; Modi et al., 2020 ; Salameh et al., 2021). La plateforme de sondage Google
forme © utilisée pour diffuser le questionnaire en ligne, est une application qui permet la col-

lecte de données en temps réel sous forme d’un fichier Excel © et représentations graphiques.

A la Suite de la diffusion de notre questionnaire « Covid-19 et Plantes médicinales », sur les
différents réseaux sociaux (Facebook et Twitter), ainsi que par des invitations via des adresses
email durant une période d’un mois, nous avons pu collecter 244 réponses, dont 86,83 % sont
des résidents de la wilaya de Ain Témouchent. L’étude présente est menée uniquement sur ces

derniers.

Les caractéristiques démographiques de 1’échantillon ¢étudié sont représentées dans la
figure 12. Parmi les 211 répondants, 75,36 % sont des femmes (Figure 12-B), en effet la forte
participation (presque les trois quarts) du sexe féminin en ligne est observée dans plusieurs
études, 74 % (Hamdani & Houari, 2020), 71,52 % (Khan et al., 2020) et 66,7 % (Salameh
et al., 2021) de I’ensemble des participants dans ces études étaient des femmes.

D’autre part, nos répondants sont répartis en majeur parti dans la tranche d’age comprise entre
18-24 ans (81,04 %). Les tranches d’age 25-34 ans et 35-44 ans ont été représentées par 11,37 %
et 4,74 % des participants respectivement, quant au reste (2,83 %), il avait un age supérieur a
45 ans (Figure 12-C), de plus la majorité des participants (91,94 %) avait un niveau
universitaire (Figure 12-D). Cette grande participation des jeunes universitaires a notre étude
diffusée par internet peut étre expliquée par leur familiarisation avec les outils informatiques et
leur facile accessibilité plus que les personnes les plus dgées. Ce phénomene a été observé dans
plusieurs enquétes diffusées par internet, par exemple dans une étude fondée sur une enquéte

dans le nord de I’Algérie et qui cherche la relation phytothérapie et Covidl19, 84 % des
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répondants avaient un age inférieur a 40 ans et 92 % d’entre eux étaient des universitaires
(Hamdani & Houari, 2020).
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Figure 12 : Les caractéristiques des participants a I’enquéte.

A : Résidence a Ain Témouchent (oui ou non) B : Genre (F : femme, H : homme) C : Age, D : Niveau
d’éducation.
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En ce qui concerne 1’état de santé de 1’échantillon étudié, 91,94 % des participants ont déclaré
ne pas avoir de maladies chroniques, 5,21 % avaient une insuffisance respiratoire et un peu
moins de 2 % étaient touchés par le diabéte sucré, 1’obésité et 1’hypertension artérielle
(Figure 13-A). Le test de comparaison du 2 a montré qu’il n’y a pas d’association entre la
présence de maladies chroniques chez nos répondants et I’apparition des symptomes de la
Covid-19 (Tableau 4). Cependant, la préexistence de maladies chroniques notamment chez des
personnes agées peuvent influencer la présentation clinique de la Covid-19 (Trevisan et al.,
2021), une association a risque significative pour le covid-19 a été observée pour les individus

agés plus que 60 ans et le diabéte sucré, I’asthme et la cardiopathie (Alam et al., 2021).

Durant la période Covid-19 qui s’étalait entre Mars-2019 jusqu’a Mai-2020, des symptémes
qui peuvent étre reliés a la maladie Covid-19 ont été vécus par nos participants, et qui sont une
fievre supérieure a 37 °C (5,21 % des participants), maux de gorge (4,74 %), essoufflement
(4,74), et toux (4,25 %), alors qu’un peu plus de la moitié (63,35 %) était sans symptémes (Fi-
gure 13-B). La durée des symptémes la plus fréquente était de 3-7jours (50,62 % des cas).
L’apparition de symptomes et leur considération peuvent aider dans le diagnostic de la Covid-
19, il a été démontré que la présence d’un état grippal chez des personnes dgées est associée
avec une forte probabilité d’une infection SARS-CoV-2 (Trevisan et al., 2021). Bien que la
fievre et la toux puissent aussi suggeérer une grippe ou une autre infection respiratoire (Trevisan
et al., 2021).

Pour faire face a ces symptémes, la réaction des individus était différente, 41,74 % ont consulté
un médecin, alors que 24,27 % ont cherché de I’information sur internet ou chez un proche et
5,82 % ont eu recours a 1’avis d’un herboriste afin de s’automédiquer, le reste est resté sans
réaction. Le taux d’utilisation des plantes médicinales était de 42 % chez nos participants
(Figure 13-C). Le test de comparaison du x? a montré 1’absence d’association entre 1’utilisation
des plantes médicinales et I’apparition des symptomes reliés a la covid-19 (Tableau 4), en effet

ces remedes naturels pourraient étre utilisés uniquement a titre préventif.
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Figure 13 : Etat de santé des participants a I’enquéte lors de la période Covid-19.
A : Maladies chroniques B : Symptémes C : Traitements.

Tableau 4 : Les symptdémes de la Covid-19, maladies chroniques et utilisation des plantes

médicinales.
Caractéristiques de Symptdémes Covid-19
I’échantillon Présence (n=71) Absence (n=140)  P-value*
Maladies chroniques Oui 8 (11.27%) 9 (6.43%) 0.3408
Non 63(88.73%) 131(93.57%)
Utilisation des plantes Oui 38 (53.52%) 50 (35.71%) 0.3799
médicinales Non 33(64.47%) 90 (64.28%)

* Test du % pour la comparaison des variables catégoriales.
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L’ Algérie possede une réserve de remeédes a base de plantes et un savoir-faire dans la médecine
traditionnelle une pratique largement encouragée par ’OMS, bien que les données concernant
I’innocuité et I’efficacité de ces plantes restent encore limitées (Bouzabata, 2017). Des efforts
doivent étre aussi fournis pour la protection de la flore locale et son environnement de toutes

les actions anthropiques tres fréquentes et dévastatrices (Miara et al., 2019).

La Covid-19 est devenue une pandémie mondiale touchant plus que 163 millions de personnes
et coltant la vie de presque 3 millions et quatre cent mille d’entre eux (WHO COVID-19
Explorer, 2021). Cependant, des médicaments spécifiques et des vaccins approuvés pour cette
maladie sont limités et difficilement accessible, ¢’est ainsi que les produits naturels comme les
plantes médicinales sont hautement considérés comme une source précieuse pour la découverte
de nouveaux médicaments contre le SARS-CoV-2 (Prasansuklab et al., 2020). En effet, un
nombre considérable de produits a base de plantes et leurs constituants ont montré une activité
inhibitrice tres prometteuse reliée aux infections virales chez homme (Mandal et al., 2021),
des plantes qui peuvent renforcer le systeme immunitaire sont aussi a considérer (Din et al.,
2020).

Le principal objectif de notre étude a été de recenser les plantes médicinales réputées par leur
effet antiviral et utilisées dans les affections respiratoires qui pourraient étre liées a la Covid-
19, sachant qu’il y a beaucoup d’évidence que les plantes médicinales traditionnelles sont effi-
caces contre les infections SARS-CoV (Haq et al., 2020). La fréquence d’utilisation de ces
plantes par la population de Ain Témouchent est représentée dans la figure 14, la plante la plus
utilisée dans notre étude est le citron (citron limon) avec 114 citations, elle est suivie par le clou
de girofle (Syzygium aromaticum) et le thym (Thymus vulgaris) chacune avec 83citations, a
noter que la nigelle (Nigella sativa) a été la moins citée (14 citations). Le tableau 5, regroupe
toutes les espéces citées, ainsi que leurs familles, leurs noms scientifiques et vernaculaires, la
partie utilisée ainsi que la méthode de préparation. A savoir que 87 % des utilisateurs des plantes
médicinales croient qu’elles sont des remédes naturels sans aucun effet secondaire, et 91,8%

disent qu’elles sont efficaces.

Les résultats de I’étude présente sont concordants avec 1’étude de Hamdani et Houari (2020),
menée sur la population du Nord algérien, et qui ont cité les mémes plantes par ordre d’impor-
tance décroissant, clou de girofle (Syzygium aromaticum), thym (Thymus vulgaris) et citron
(Citrus limon), Les auteurs ont aussi suggére que la combinaison de la phytothérapie et de la
médecine conventionnelle pourrait constituer une approche alternative au traitement de la Co-

vid-19 a P’avenir.
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Figure 14 : Fréquence d’utilisation des plantes médicinales contre la Covid-19.

Tableau 5 : Plantes médicinales utilisées contre les affections reliées a la Covid-19 dans la

Wilaya d’Ain Témouchent.

Nom scientifique Famille Nom Partie Méthode
a vernaculaire utilisée de préparation
. . Thym Feuilles/ Ll
Thymus vulgaris L. Lamiaceae . Fumigation
Tiges d
Cuite
Eucalyptus_globulus Myrtaceae Eucalyptus Feuilles Fumigation
Labill.
Syzygium
aromaticum Mvrtaceae Boutons Infusion
(L.) Merr. & y Clou de girofle floraux Fumigation
L.M.Perry. Macération
ngeIIE sativa Ranunculaceae Nigelle Graine Infusion
Citrus limon L. Feuilles Infusion
Osheck Rutaceae Citron fruits zeste Fumigation
fleurs Macération
Aloysia citriodora P Partie Infusion
alau Verbenaceae Verveine . Macération
aérienne
Zingiber officinale .
Roscoe Zingiberaceae Gingembre Rhizome [

Macération


http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-73008
http://www.theplantlist.org/tpl1.1/record/kew-73008
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Ranunculaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Rutaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Verbenaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Zingiberaceae/
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Tableau 5 suite.

Cinnamomum veru

m J.Presl Lauraceae Cannelle Ecorce LR
Mentha spicata L. Lamiaceae Menthe verte Feuilles Infgsm_n
Fumigation
ammoides pusilla Abiaceae Eaux-ammi-fluet Partie Infusion
(Brot.) Breistr P aérienne Fumigation
Infusion
Allium cepa L. Amaryllidaceae Oignon Bulbe Crue
Cuite
. . . . Crue
Allium sativum L. ~ Amaryllidaceae Ail Bulbe Cuite

Les plantes médicinales sont riches ont métabolites secondaires qui ont prouvé une action
potentielle anti-Covid-19, ils peuvent interagir avec des cibles particuliéres du virus. L’étude
de leur mécanisme d’action a effectivement montré leur efficacité, comme I’inhibition de
’interaction entre la protéine (S) SARS-CoV-2 et ACE2 (quercétine isolée d’Allium cepa),
I’inhibition de I’activit¢ de SARS-CoV 3CLpro (curcumine isolée de Curcuma longa),
I’inhibition de I’activit¢ SARS-CoV hélicase (myrcetine isolée de Camellia sinensis) et
I’inhibition de I’activit¢é ACE (1’asparaptine isolée d’Asparagus officinalis) Prasansuklab et
al., 2020).

La modélisation in silico de I’interaction entre la protéine virale Spike du SARS-Cov-2 et ACE2
a identifié la quercétine parmi les tops 5 molécules les plus potentielles a perturber le processus
initial de I’infection (Figure 15), a partir d’une base de données composée de 8000 petites
molécules candidates représentées par des médicaments connus, des métabolites et des produits
naturels, la voie d’administration suggérée est la voie nasale ou le vaporisateur oral (William-

son & Kerimi, 2020).

Dans une autre étude, L'acide glycyrrhizique qui est un principe actif (saponine) de la réglisse
(Glycyrrhiza glabra), a également montré une propriété antivirale lorsqu'il été testé contre 10
souches cliniques différentes de SRAS-CoV (Boukhatem et Setzer, 2020).


http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Lauraceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Lamiaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Apiaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Amaryllidaceae/
http://www.theplantlist.org/1.1/browse/A/Amaryllidaceae/
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quercetin

Figure 15 : Interaction entre la quercétine et I’interface ACE2-Protéine Spike (Williamson &
Kerimi, 2020).

Les aminoacides en rouge appartiennent a la protéine Spike et ceux en bleu au récepteur ACE2 .
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Conclusion

A la lumiére des résultats de I’étude présente, il est bien évident que les résidents de la wilaya
d’Ain Témouchent, notamment les jeunes continuent a utiliser les plantes médicinales pour se
traiter des affections respiratoires. La connaissance d’utilisation de ces remedes naturels
traditionnels doit étre maitrisée chez le cueilleur, I’herboriste et le consommateur afin d’éviter

tout risque de surdosage ou de toxicité.

La pandémie actuelle de la Covid-19, a poussé les scientifiques de partout dans le monde a
chercher des molécules et des vaccins anti-Covid-19, la part des plantes médicinales a été aussi

considérable dans cette course contre la montre, et leur efficacité a été au rendez-vous.

Les maladies virales continuent a émerger et représentent un sérieux probleme de santé, les
efforts doivent étre accentués pour les prévenir avec une bonne hygiéne de vie et la réforme des
systéemes de santé, qui doivent étre dotés de capacités humaine et matérielle suffisantes et

rigides pour la surveillance des maladies.

Malgré la mise au marché du Vaccin anti-Covid -19, il reste inaccessible a tout le monde, la
découverte de molécules actives contre le SARS-CoV-2, soit synthétiques ou naturelles pourrait

étre une solution pour plusieurs populations surtout les pauvres.
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Annexe

Questionnaire de I’enquéte « Covid-19 et plantes médicinales ».

Section A
Date | Région  Genre Age Niveau D’éducation
018-24 0 25-34 o 35-44 o 45-54
od ot aoPrimaire oSecondaire oMoyen oProfessionnel aUniversitaire
0 55-64 0 65-74 0 >75
Section B
Etat de santé du répondant et test Covid-19 (Mars 2019-Mai 2020)
Maladie o Aucune 0 Obésité 0 DS o HTA o IR Autre
chronique
R o Aucun o Fievre (>37°c) o Toux o Essoufflement o Difficulté a respirer
Symptomes Durée o Je ne sais
Covid-19 o0 ol-2 o 3-7 o 8-14 o 15-21 o>21
(Jour) pas
Test Réalisation o Oui o Non
Covid-19 Résultat o Positif o Négatif
Traitement relatif a la présence des symptémes du Covid-19
Recours o Oui o Non
Types o Vaccin o Médicaments o Plantes médicinales
o Eucalyptus o Clou de 5 Origan(_se ) o Nigelle o Citron o Verveine
(o 1) girofle(Jii sl G (e sudiia (i 5a) (5325) Autre
o Gingembre o Cannelle o Menthe verte o faux-ammi o Oignon 0 Al (-5)
(Juxi)) (2_%) (radl g lin) fluet(3a ) () ¢
Plantes | Durée d uiilisation ol 0 2-7 0 8-15 o>15 0 Je ne sais pas
utilisées (jour)
Efficacité o Oui o Non
Effets secondaires o Oui o Non

DS : diabéte sucré ; HTA : hypertension artérielle ; IR : Insuffisances respiratoires.




