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INTRODUCTION

Artemisia annua appelée en frangais I’armoise annuelle et ginghao en chinois est une plante
de la famille des Asteraceae). C’est une plante herbacée annuelle trés odorante originaire
d’Asie mais maintenant cultivée dans beaucoup de pays dans le monde (Carbonara et coll.,
2012). Elle est utilisée en médecine traditionnelle chinoise depuis des milliers d’années pour
traiter le paludisme et les fiévres (Shahrajabian et coll., 2020 ; Nageeb et coll., 2013).

La mise en évidence, au début des années 1970, des propriéetés antipaludiques des extraits de
cette plante, a conduit a I’isolement de la substance active, 1’artémisinine, ainsi qu’a de
nombreux travaux chimiques, pharmacologiques et cliniques (Siddiqui et coll., 2018). 1l y’a
plus de 260 molécules actives et I’artémisinine en test une majeure. L’artémisinine, le
principe actif de Artemisia annua, est découverte en 1972 par la scientifique chinoise Tu
Youyou, pour lequel elle recut le Prix Nobel de médecine en 2015. Il en a résulté le
développement d’une nouvelle classe d’antipaludiques dont les associations avec d’autres
antipaludiques ont considérablement modifié la chimiothérapie du paludisme non compliquée
a Plasmodium falciparum (Siddiqui et coll., 2018). Dans certaines régions d'Asie et d'Afrique,
une infusion d'eau chaude (thé) de la

Plante est utilisée en automédication contre le paludisme. L'utilisation de thé de cette maniére
a suscité des inquiétudes quant au développement possible de résistance parasitaire en raison
de [lutilisation non standardisée de l'artémisinine dans ces préparations de thé. En
conséquence, L’Organisation mondiale de la santé (OMS) dans une déclaration de position a
appelé a « une recherche fondamentale et clinique approfondie » qui démontre a la fois
I'efficacité et I'innocuité de I'utilisation du thé et d'autres formes non pharmaceutiques d'extrait
d'A. annua avant recommandation pour le traitement du paludisme (Suberu et coll, 2013).
L’artémisinine est utilisée en thérapie combinatoire (Artemisinine based Combined Therapy,
ACT) avec d’autre médicaments antipaludiques (OMS, 2019). Les combinaisons
thérapeutiques a base d’artémisinine (CTA), recommandées depuis le debut du siecle par
I’OMS, étaient en 2012 reconnues comme traitement de premiere intention par 79 pays et
territoires (OMS, 2019). De nombreuses études ont démontré 1’efficacité clinique de la tisane
de Artemisia annua dans la prise en charge du paludisme (Willcox et al., 2004 ; Mueller et
coll., 2004 ; Mueller et coll.,, 2000). Malgré ces résultats, ’OMS ne recommande pas
I’utilisation de la tisane de Artemisia annua dans le traitement du paludisme. En Afrique, il y
a eu une mobilisation des chercheurs, des organisations en faveur de I’utilisation de la plante

sous forme de Tisane. Il y a eu un certain nombre de projets de culture de la plante. En 2008,
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le DMT a été impliqué dans un projet de culture de Artemisia annua au Burkina Faso, Mali et
Niger.

Malgré ces recommandations de I’OMS, Il y a actuellement une forte mobilisation pour la
culture et I'utilisation de la tisane Artemisia annua dans la lutte contre le paludisme en
Afrique.

En Chine, Artemisia annua a été utilisée en combinaison avec d’autres médicaments dans le
cadre de la prise en charge de la COVID-19 en Chine (Haq et coll., 2020). Des études trés
récentes ont confirmé le potentiel de Artemisia annua et de certains de ses des principes actifs
dans la prise en charge de la COVID-19. C’est ainsi que la tisane de Artemisia annua est
proposée comme complément de traitement dans la lutte contre le COVID-19 (Dong et coll.,
2020).

En Afrique, le Madagascar a proposé le COVID-ORGANICS, un phytomédicament a base de
Artemisia annua pour la prise en charge de la maladie a coronavirus (Richey et coll., 2021).

Il existe au Mali, des initiatives de culture et d’utilisation des études menées sur Artemisia
annua dans la prise en charge du paludisme et la covid-19.

Le DMT a souhaité effectuer le contréle de qualité des échantillons provenant des essais de
culture de Artemisia annua effectués par les institutions de recherche, les organisations et des
opérateurs économiques.

Cette thése a pour but de faire un état des lieux des études menées sur Artemisia annua,
notamment les données de sécurité (données toxicologiques), d’efficacité (les propriétés
pharmacologiques, les données cliniques) et de qualité botaniques et physicochimiques
(teneurs et la composition chimique), dans la perspective de son utilisation comme

phytomédicament dans la prise en charge des différentes pathologies.

OBJECTIFS
1. Objectif général
Collecter les données de sécurité, d’efficacité et de qualité sur Artemisia annua L.
2. Objectifs spécifiques
> Recenser les différentes utilisations de Artemisia annua en médecine traditionnelle
» Concevoir une monographie de Artemisia annua
» Constituer les données d’efficacité de Artemisia annua dans la prise en charge des

pathologies.
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GENERALITES
1. HISTOIRE DE LA DECOUVERTE DE L’ARTEMISININE (OMS, 2019)

La recherche de nouveaux medicaments antipaludiques a été motivée par la propagation de la
résistance aux médicaments antipaludiques les plus couramment utilisés. On a commencé a
utiliser la chloroquine en 1934, mais il a fallu attendre les années 1950 pour que son
utilisation se genéralise. La résistance a la chloroquine est apparue en 1957 en deux endroits
differents : en Amérique du Sud et le long de la frontiere qui sépare le Cambodge de la
Thailande. La résistance s’est propagée depuis les zones longeant cette frontiére vers
’ensemble de 1’Asie du Sud-Est. Pendant la guerre entre le Viet Nam et les Etats-Unis, le
gouvernement vietnamien a demandé de I’aide a la Chine pour la prise en charge du
paludisme résistant aux médicaments a base de chloroquine qui touchait ses forces militaires.
En 1967, la Chine a lancé le projet 523, dont le but était de trouver de nouveaux médicaments
contre le paludisme. Le projet impliquait 60 organismes de recherche et plus de 500
scientifiques. Dans le cadre de ce projet, les scientifiques chinois ont examiné d’anciens textes
de médecine, analysé plus de 2 000 formulations et testé des extraits de plus de 100 plantes
sur les parasites du paludisme chez les rongeurs, a savoir Plasmodium berghei. La plante A.
annua était citée dans plusieurs des formulations et les premiers extraits de A. annua ont
démontré une activité antipaludique. Cependant, cette activité était trés variable et les résultats
n’étaient pas satisfaisants. Une formulation datant de 341 ans apr. J.-C. pour traiter la fiévre
prescrivait le jus de A. annua produit avec de 1’eau froide et non par la méthode traditionnelle
de la décoction ( Micollier, E. (2012)).

Aucun élément de preuve n’atteste que les Chinois utilisaient A. annua sous forme de tisane.
Le professeur Tu Youyou, qui a recu le prix Nobel de médecine en 2015 pour sa découverte
de Dartémisinine, a pris conscience que les températures élevées pourraient entrainer
I’instabilité de 1’activité antipaludique et a suggéré que c’étaient probablement les feuilles de
la plante qui présentaient I’activité la plus forte. S’appuyant sur ce résultat, les chercheurs
chinois ont produit un extrait utilisant un procédé a faible température avec de 1’éther. Cet
extrait a été tres efficace contre le paludisme chez les rongeurs et les singes. Les résultats ont
motivé des efforts dans I’ensemble du pays impliquant un grand nombre de chercheurs de
plusieurs institutions. Le but consistait a extraire de grandes quantités de 1’ingrédient pur et de
déterminer sa structure chimique et en faire la synthese.

L’antipaludique actif a été identifié¢ en 1972 et appelé qinghaosu (ou artémisinine en frangais).

22|Page



Les essais cliniques, qui ont démarré en 1972, ont confirme une forte activité antipaludique de
I’artémisinine aussi bien contre le paludisme non compliqué que contre le paludisme sévére.
Les résultats ont été publiés en 1979. Malgreé les progreés récents accomplis dans la production
de I’artémisinine semi-synthétique, utilisant une extraction par une levure, A. annua reste la

principale source du médicament.

2. DERIVEES DE L’ARTEMISININE
A partir de P’artémisinine, d’autres molécules ont été synthétisées : Dihydroartémisinine,

Artésunate, Artémether, Artééther (voir figure 1)
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Figure 1: Structure de I'artémisinine et de ses dérivés hémi-synthétiques (Yang, 2017)

3. LES COMBINAISONS THERAPEUTIQUES A BASE D’ARTEMISININE

L’OMS recommande depuis 2002 en premiére intention les CTA dans la prise en charge du
paludisme simple (OMS, 2015). Dans le cadre de la recherche pharmaceutique chinoise a
permis du développement et la circulation des combinaisons thérapeutiques a base
d’artémisinine (CTA). Bien que I’artémisinine ait été découverte en 1972, plus de trente ans
se sont écoulés avant la reconnaissance de son efficacité a une échelle mondiale par une
recommandation de I’OMS [2004] pour le traitement du paludisme [Duffy, Mutabingwa,

2004 ; Woodrow, Haynes, Krishna, 2005]. Les CTA sont aujourd’hui utilisés massivement
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dans de trés nombreux pays en développement affectés par cette maladie. Cependant, une

ombre assombrit ce succes avec I’émergence de résistances confirmées dans une zone a la

frontiére du Cambodge et de la Thailande (Micollier, E. (2012)).

Ces résistances s’expliquent notamment par la pression médicamenteuse sur les vecteurs due
aux insecticides et par le changement de comportement de ces vecteurs générés par 1’usage
des moustiquaires imprégnées. En janvier 2011 est lancé le Plan d’action mondial pour
I’endiguement de la résistance a 1’artémisinine (Global Plan for Artemisinin Résistance
Containment) [OMS, 2011]. Si I’efficacité de ces traitements était remise en question, la
majorité des pays en développement affectés par le paludisme n’aurait aucune alternative et la
situation deviendrait trés préoccupante. Il convient de préciser tout de méme que le nombre
d’infections par le paludisme a régressé dans le monde ces dernic¢res années grace a la mise au
point d’une méthode de diagnostic rapide, aux CTA et aux moustiquaires imprégnées a

longue durée d’action.

Les CTA sont recommandés par I'OMS pour le traitement du paludisme non compliqué. Elles
comportent un médicament d'action rapide et de courte durée de demi-vie (dérivés de
I'artémisinine) et un autre médicament partenaire d'action lente et de longue durée de vie. Les
associations fixes artésunate + amodiaquine (AS/AQ®, Coarsucam®), artésunate + méfloquine
(AS/IMQ®), artéméther + luméfantrine (Riamet/Coartem®) favorisent la compliance du

traitement (www.medecinetropicale.com).

De nouveaux CTAs sont a notre disposition, dont la combinaison dihydroartémisinine +
pipéraquine (ou arténimol + pipéraquine) 320 mg/40 mg (Eurartesim®) Ces nouvelles
combinaisons, efficaces et bien tolérées, sont prescrites dans le traitement du paludisme
simple. Administrées en prise unique pendant trois jours, elles constituent une thérapie de
choix permettant de réduire les probléemes d'observance et de faciliter la prise en charge

communautaire (www.medecinetropicale.com).
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MATERIEL ET METHODES

1. Cadre d’étude :
Le présent travail est effectué au Département de Médecine Traditionnelle (DMT) de 1’ex
Institut National de Recherche en Santé Publique (INRSP), actuel Institut National de Santé
Publique (INSP). Il est le centre collaborateur de 1’Organisation Mondiale de la Santé (OMS)
en matiere de médecine traditionnelle depuis 1981 et centre d’excellence de 1’Organisation
Ouest Africaine de la Santé (OOAS) en 2014.
Le département a un centre régional situé a Bandiagara. Par ailleurs, le DMT est une structure
composée de trois services :

> Un service ethnobotanique et matiéres premiéres, chargé de la conception des
herbiers et droguiers, la culture expérimentale des plantes médicinales,
approvisionnement en matiére premieres et le recensement des tradipraticiens de santé
et des herboristes.

» Un service des sciences pharmaceutiques pour la recherche scientifique
(photochimie, galénique, pharmacologie, toxicologie) des plantes utilisées en
médecine traditionnelle

» Un service des sciences médicales pour la consultation, la dispensation des MTA, les
essais cliniques et les évaluations de 1I’évidence ethno médicale.

Le DMT a deux (2) objectifs :

= Organiser le systeme de médecine traditionnelle pour assurer la complémentarité avec
la médecine conventionnelle ;

= Assurer la formulation et production de phytomédicaments a partir des ressources
naturelles.

Le personnel du DMT est composé de spécialiste en pharmacognosie, médecin
gastroentérologue, d’ingénieur des eaux et forét, de techniciens de laboratoire et de
préparateurs de phytomédicaments. Aussi, des pharmaciens assistants et maitres-assistants en
pharmacognosie de la Faculté de pharmacie de I’'USTTB, pharmacien génie moléculaire et
pharmaciens bénévoles appuient le DMT dans certaines activités, notamment celles relatives a
I’encadrement des stages des étudiants de la faculté de pharmacie et aux activités

pédagogiques de la faculté.

Le DMT utilise du matériel de technologie adaptée, fabriqué par les artisans locaux comme
les appareils pour macération et pour le remplissage des flacons de sirop et du matériel

importé parmi lesquels, deux chromatographes en phase gazeuse, un spectrophotomeétre
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d’absorption atomique, un chromatographe liquide haute performance (CLHP), un

spectrophotometre lecteur de plaque, un lyophilisateur et des petits matériels de laboratoire.

2. Type et période d’étude :

C’est une étude de recherche bibliographique qui a duré 12 mois

3. Matériel
» Mots clés : Les mots clés suivants ont été utilises :
o Artemisia annua
o Utilisation traditionnelle de Artemisia annua
o Indication de Artemisia annua
o Meédicinal uses of Artemisia annua
o Pharmacognostical study of Artemisia annua
o Phytochemistry of Artemisia annua
o Pharmacological or biological activity of Artemisia annua
o Toxicity of Artemisia annua
» Moteurs de recherche : Livres, Google scholar, PubMed

4. Méthodes

Une revue de la littérature a été faite pour collecter des informations sur Artemisia annua par

rapport aux :
» Utilisations traditionnelles,
» Données de qualité botaniques et physicochimiques (teneurs et la composition

chimique),

> Données d’efficacités (les propriétés pharmacologiques, les données cliniques)
> Données de sécurité (données toxicologiques)

Pour cela les différents mots clés ont été utilisés en consultants les différents moteurs de

recherche.

5. Organisation des données

Les informations collectées ont eté organisées comme suit :

>

Données d’utilisation de Artemisia annua :

Ces données comprennent les différentes indications, les parties utilisées et les formes

d’utilisation traditionnelle.

>

©)

o

Données de monographie : La monographie a été rédigée selon le plan suivant :
Systématique

Synonyme

Noms vernaculaires
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Description botanique

Répartition géographique et habitat
Culture

Récolte — Séchage

Conservation

Données de qualité

Données pharmacologiques
Données toxicologiques

Données d’efficacité
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RESULTATS

1. DONNEES D’UTILISATION

1.1. Indications
La revue de la littérature a permis de recenser 25 indications traditionnelles dont la plus
fréquente était le paludisme suivi de la fiévre, I’hépatite virale B et du cancer (voir tableau I).

Tableau I: Indications de Artemisia annua

Indications Nombre de citation Références
Paludisme 18 [15-33]
Fiévre 5 [1:2]
Heépatite B virale 4 [2;10;11;12]
Cancer 3 [3-5]
Dengue 2 [2;7]
Diarrhée 2 [2; 8]
Hémorragie 2 [2;9]
Inflammation 2 [2;19]
Maladies de la peau 2 [2;14]
Rhume et grippe 2 [1,;34]
Tuberculose 2 [2:6;13]
Abcés 1 [1]
Anémie 1 [2]
Asthme 1 [2]
Choléra 1 [2]
Convulsion aigue 1 [6]
Désinfectant 1 [1]
Infection oculaires 1 [2]
Lupus érythémateux 1 [2]
Maladie de Chagas 1 [2]
Mycose des pieds et eczéma 1 [2]
Nausées 1 [2]
Prurit 1 [23]
Schistosomiase 1 [2]
Toxoplasmose 1 [35]
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[1]: Andrias et coll., 2006 ; [2]:Aftalab et coll. 2014 ; [3]: Effert et coll., 2007 ; [4]: Singh et
coll., 2014. ; [5]: GE coll., 2010. ]; [6]: Gairard, 2020 ,[7]: Zandi et coll 2011 ,[8]: Marta et
coll,2006 , [9] :Mirdeilam 2011 , [10] : Lutgen et coll 2016 ,[11] : Romero et cool 2005 , [12]
Zhang et coll 2004 , [13] : Dai et coll 2019, [14] : Liu H ET coll 2013, [15] : mueller et coll
2000 ,[16] : Mueller et coll 2004, [17] : Owang et coll 2011, [18] : Zime-Diawara 2015,
[19] : Geneve et coll 2020 ,[20] :Blanke et coll 2008 ,[21] : Arudo et coll 2014, [22] :Hirt et
coll 2003, [23] : Sanner et coll 2018, [24] : Mouton et coll 2013, Munyangi et coll 2018, [25] :
Gebeyaw et coll 2010, [26] : Ganfon et coll 2019, [27] : Kumar et coll 2013, [28] : Adjogblé
et coll 2019, [29] : Cheach et coll 2013, [30] : US et coll 2018, [31] : Daddy et coll 2017 ,
[32] : Willcox et coll 2004, [33] : Onimus et coll 2013, [34], Wu et coll,2019 [35] : TéTé-
Benissan et coll,2015,

1.2. Partie utilisée et mode d’utilisation

La partie la plus utilisée était les feuilles (27 citations) suivies de la plante entiére (5) et des
graines (3) (voir figure 2). L’infusion (32 citation) était la forme d’utilisation majeure de

Artemisia annua (voir figure 3).
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Figure 2: Parties utilisées de Artemisia annua
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Figure 3: Mode d'utilisation de Artemisia annua

2. MONOGRAPHIE

2.1. Systématique (APG I111) : (Shahrajabian et coll., 2020 ; Dieng, 2020)
Regne : Plantae

Division : Magnoliophyta

Class : Magnoliopsida

Ordre : Asterales

Famille : Asteraceae (Compositae)

Sous famille : Asteroideae

Genre : Artemisia

YV V.V V V V V V

Espece : Artemisia annua
2.2. Synonymes (http://www.theplantlist.org)
» Artemisia annua f. annua
> Artemisia chamomilla C. Winkl.
2.3. Dénominations francaises et étrangeres (Aftab et coll., 2013 ; Dieng, 2020)
Parmi les dénominations courantes, nous avons retenu :
» En frangais : armoise annuelle, absinthe chinoise, armoise chinoise, artemise,
> En chinois : Qing Hao soit littéralement I'nerbe (Hao) bleu-verte (Qing), Cao hao, ou

encore Duang Hua Hao ;
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N.B. souvent le terme Qing Hao, est associé a I'armoise annuelle, mais dans les faits,
« Qinghao » (Hao bleu-vert) ou encore « Xiang hao » (hao odorante) correspondent a
I'Artemisia apiacea dans la pharmacopée traditionnelle chinoise tandis que la véritable
traduction chinoise de I'armoise annuelle devrait étre « Huang hua hao » c’est-a-dire « hao a
fleur jaune »,

> En anglais : sweet annie, sweet wormwood (“worm" qui fait référence a ses propriétés
vermifuges), sweet sage wort ;
En italien : Assenzio annuale ;
En japonais : Kusoninjin ;

En coréen : hui-ho, Hwang-hwa-ho, Gae-tong-sook ;

YV V V V

En vietnamien : Thanh cao hoa vang.

2.4. Description botanique de la plante (Blanc et coll., 2008)
Artemisia annua L. est une plante herbacée annuelle, originaire de Chine, ou elle est connue
sous le nom de Qinghao. C’est une espece qui peut atteindre jusqu’a 2 m de hauteur.
Ses feuilles sont alternes, de 2,5 a 5 cm de long. elles sont glabres, segmentées, dentées et
pourvues d’un appareil sécréteur aromatique.
Ses fleurs, réunies en capsule, sont jaunes et de trés petite taille, 2 a 3 mm de diamétre, et les
capisules sont assemblés en panicules verdatres a jaunatres. Les ovaires sont inféres et
uniloculaires, chacun donnant un akéne, sans Pappus, d’environ 1 mm de diametre.
Les trichomes glandulaires, présents dans les feuilles et les fleurs, contiennent une huile
volatile. C’est précisément dans ces trichomes que 1’on retrouve I’artémisinine. La

pollinisation se fait par le vent et par les insectes ce qui est rare chez les Asteraceae.
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Figure 4: Image de Artemisia annua L. (Deshpande et coll., 2014)
2.5. Répartition géographique et habitat (Dieng, 2020 ; Sanner, 2008)

Originaire de Chine ou elle poussait dans les régions tempérées, dans les zones sub-tropicales,
Artemisa annua s'est propagée a I'état sauvage dans le reste de I'Asie (Vietnam, Inde, Sibérie),
avant d'étre disseminée dans toute I'Europe : on la retrouve dans le Sud de la France (Var,
Hérault, Isere, Gard) ou elle pousse d'Aolt a Octobre. Des botanistes font état de I'existence
de Artemisia annua en région parisienne ou on la retrouve depuis les années 90 dans les zones
de friches (terrains vagues, chemins et bords de route).

On la trouve également sur tout le pourtour méditerranéen et dans les pays d'Afrique du Nord.
Enfin, elle a conquis I'Amérique du Nord et depuis, on la retrouve au Canada, aux Etats-Unis

et en Argentine
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Figure 5: Distribution des cultures de Artemisia annua avant les années 2000 (Dieng, 2020).

Depuis le début des années 2000, période ou I'OMS a encouragé sa culture en Afrique de
I'Est, pour faire face a la demande croissante d'artémisinine par l'industrie pharmaceutique et
contrer
I'hnégémonie chinoise de la production de Artemisia annua, on la retrouve désormais en
Afrique de I'Est ou les conditions climatiques rencontrent les besoins de cette plante : en
2006, deux gros projets de culture y ont vu le jour :

> Le projet East African Botanicals avec 1000 ha de cultures de Artemisia annua

répartis sur 3 pays : Kenya, Ouganda, Tanzanie

> Le projet de I'entreprise BionEXX avec les 600 ha de cultures, 8 Madagascar
Depuis, d'autres pays africains ont rejoint le club des producteurs d'Artemisia annua : le
Bénin, le Burkina Faso, le Burundi, le Cameroun, la Céte d'lvoire, le Nigéria, le Rwanda, la
RDC, le Sénégal, le Togo. Sur les autres continents mentionnons également les cultures au
Brésil et en Australie.
Quelques rares pays cultivent I'Artemisia annua a I'échelle industrielle. Ce sont : la Chine, le

Vietnam, Madagascar, le Kenya et la Tanzanie. Les autres le font a plus petite échelle
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2.6.Culture

2.6.1. Conditions de cultures :
Artemisia annua nécessite un terrain léger et bien exposé. Elle s’adapte a la plupart des sols
méme argileux. Le climat chaud et humide lui convient parfaitement. Dans les pays tropicaux,
il est préférable de planter juste avant ou au début de la saison des pluies en raison d’une part

de la grande quantité d’eau nécessaire au stade initial de croissance de la plante et d’autre

part, pour qu’elle arrive a maturation en début de saison séche(www.iday.org). De
nombreuses études réalisées sur les périodes et la distribution dans la plante de Artemisia
annua des éléments chimiques (N, P, K, Ca, Mg) a permis de définir la meilleur période
d’application pour chacun d’entre eux (Sougnez et coll, 2017).

2.6.2. Mode de reproduction : (www.iday.org)

> Récolte des semences :
Une fois les plantations arrivées a maturité, il faut conserver 2 ou 3 pieds pour obtenir des
semences a replanter. Repérer les plus beaux pieds, identifier-les avec un tissu de couleur
pour les conserver jusqu’a la floraison. Sur ces pieds, prélever quelques feuilles réguliérement
sans déplumer les plants complétement. Quand vous voyez que les graines sont en formation,
enfermez sans serrer les terminaisons florales dans un sac en plastique percé de trous pour
éviter la dissémination des graines et limiter les impuretés. Il faut que ces terminaisons
florales puissent respirer et sécher. Laissez sécher les semences sur pied avant de les récolter.
On peut faire le battage sur une bache en plastique ou une surface propre. Si a la récolte les
semences sont humides, par précaution il vaut mieux les sécher.
» Reproduction par bouture

L ’Artemisia annua se reproduit aussi aisément par bouture. Coupez des tiges en sections de 30
cm (on peut a ce stade enlever une partie des feuilles pour en faire une infusion). Planter dans
des pots. On les transplante dans les champs une fois I’enracinement confirmé.

2.6.1. Repiquage
Le repiquage de Artemisia annua impose certaines conditions techniques comme la
concurrence entre plantules liée a la densité de semis. Dans ces conditions, le repiquage dans
les pots ou plateaux alvéolés est nécessaire apres 28 jours en moyenne. Ce type de repiquage
serait aussi appliqué lorsque la plantule atteint 4 cm de hauteur (Geopogui et coll, 2017).
Elaguer quand les plants sont trop serrés pour éviter les champignons et
moisissures(www.iday.org). Les plantules de Artemisia annua qui ont quatre ou cing feuilles

doivent étre soigneusement déracinées et transplantées en pot ou en alvéole sur un substrat de
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terreau + compost. Elles sont ensuite arrosées pendant environ quatre semaines sous ombriére
jus qu’a ce qu'elles aient 10 vraies feuilles et 14 & 15cm de hauteur. A ce stade, I’ombriére est
progressivement détruite afin que les plantes soient acclimatées pendant 3 & 5 jours, puis
transplantées en pleine terre (champ) en veillant & conserver environ 80cm d’espacement. A
Madagascar et au Cameroun, les plants de Artemisia annua sejournent sept semaines en pré-
pépiniere et pépiniere, et cing mois en plantation. Le binage régulier permet une bonne

croissance des plantes sur sol compact (Goepogui et coll, 2017).

2.7. Récolte — Séchage
2.7.1. Récolte :
> Récolte des feuilles :
Les observations effectuées sur la localisation de l’artemisinine dans la plante, et les
variations de concentration ont permis de déterminer les techniques appropriées de collecte de
feuilles d’Artemisia annua selon la saison (Goepogui et coll, 2017). Pour un rendement
maximal en artémisinine, on récolte les feuilles avant la floraison (pic du taux en artémisinine
a cette période). (Endrias A., 2006). Les tiges peuvent produire de nouvelles feuilles ou étre
utilisées pour faire du compost. Le rendement en artemisinine est généralement de 1’ordre de
12 kg/ha. Toutefois, des variétés récemment sélectionnées peuvent atteindre les 60 kg/ha
(Goepogui et coll, 2017). Un hectare produit 6 a 9 tonnes de feuilles a la récolte qui donneront
1 a 1,5 tonnes de feuilles aprés séchage. Selon les latitudes, la plante a une taille adulte qui
varie de 1m a 2,5 m de haut (a latitude O°, récoltez les feuilles dés que la plante atteint 20
cm(www.iday.org)
>
» Récolte des graines : (Onimus et coll. 2014)

Elle ne doit étre faite ni trop tot car elles risquent de ne pas étre arrivées a maturite, ni trop
tard car elles risquent de tomber par terre et d’étre perdues. Le procédé le plus simple consiste
a couper les tiges et les secouer contre un plan dur ou les battre pour faire tomber les graines.
Quand les graines sont en formation, on peut enfermer les terminaisons florales dans un petit
sac en plastique percé de trous, afin d’éviter la dissémination des graines et de limiter les

impuretés. A noter que si I’on récolte les feuilles juste avant la floraison, on risque de
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compromettre la récolte de graines. Lorsque 1’on commence une plantation d’Artemisia
annua, il faut donc ne pas récolter toutes les feuilles et conserver une partie des plants pour
récolter ultérieurement les graines, en les repérant avec un tissu ou une marque quelconque.
2.7.1. Sechage des feuilles et tiges :
Séchez les feuilles et tiges a I’ombre. Mais il est préférable de sécher I’herbe dans des
cheminées a circulation d’air < 50°C. Si vous préférez séparer les tiges, on peut passer les
feuilles séches sur un gros tamis pour améliorer la séparation et obtenir une tisane plus fine.
Surtout ne lavez pas les feuilles. Mettez les feuilles dans des sacs en papier ou d’aluminium.
Conservez a I’abri de la lumiére, et de I’humidité(www.iday.org). Le sechage au soleil sur le
site d’exploitation a 1’avantage d’étre simple et permettrait d’augmenter le rendement en
artémisinine (Sougnez et coll, 2017). 1l est également recommandé par I’OMS de sécher les
plantes au soleil plutoét qu’a 'ombre ou qu’a 60 °C (World Health Organisation, 2006). La
concentration en artémisine est nettement plus importante dans les feuilles seches que dans les
feuilles vertes, notamment en cas de récolte précoce, et le séchage est donc indispensable
(Goepogui et coll, 2017)
2.8. Conservation

Les feuilles de Artemisia annua, broyées ou non sont conservées a l'abri de la lumiére. En
effet, des échantillons conservés dans des récipients transparents, une diminution notable de la
teneur en artémisinine. Conservées dans de bonnes conditions, les poudres de Artemisia
annua. Sont stables pendant plusieurs années. A titre d'exemple, des poudres de six ans ont
été analysées, les teneurs obtenues n'étaient pas significativement différentes des valeurs
obtenues sur le matériel frais (Kohler, 1999). La conservation des semences a température
ambiante permet de maintenir le taux de germination des grains a une valeur proche 95 %
alors qu’une diminution du pouvoir germinatif est observée a 85 % pour les graines

conservées a -20°C au congélateur (Goepogui et coll, 2017).

2.9. Données de qualité

2.9.1. Caracteristiques du matériel végétal (OMS, 2006)
Il existe une longue histoire d'utilisation des parties aériennes et des feuilles d'A. annua a des
fins médicinales dans certains pays d'Asie. La partie aérienne d'A. annua est utilisée en
médecine traditionnelle, tandis que les feuilles sont utilisées comme matiére premiére pour
I'extraction d'artémisinine.

> Parties aériennes séchées
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Tiges cylindriques, fréquemment ramifiées a la partie supérieure, de 30-80 cm de long, de 2—
6 mm de diameétre ; extérieurement vert jaunatre ou jaune brunatre, avec des crétes
longitudinales ; texture légérement dure, facilement cassante, cassure médullaire au centre.
Feuilles alternes, vert foncé ou vert brunétre, enroulées et froissees, facilement cassables,
lorsqu'elles sont entieres, tripinatipartites, les segments et les segments plus petits oblongs ou
longuement elliptiques, pubescents sur les deux faces. Odeur, caractéristique aromatique ;
godt, légérement amer.

> Feuilles séchées

o Caractéres organoleptiques
La poudre des feuilles varie du vert au vert — brun avec une odeur aromatique et agréable et
une saveur légerement amere et astringente (Adjogblé et coll., 2019 ; Kumar & Rathinam,
2013 ; OMS, 2006).

o Caractéres microscopiques (OMS, 2006)
L’examen microscopique de la poudre montre la présence : des cellules de I'épiderme
supérieur et inférieur sont de forme irréguliére : les cellules épidermiques sur les cotes des
veines sont oblongues étroites et les stomates de type anomocytaire dépassent Iégerement de
la surface.
La surface est recouverte de poils glandulaires et non glandulaires denses, les poils non
glandulaires convergent principalement au voisinage de la nervure médiane, avec beaucoup
de poils en forme de T, et ses cellules pariétales s'étendent horizontalement ou se replient en
forme de V au point d'insertion sur la feuille - traquer ; le pétiole est constitué de 3 a 8 cellules
et est unisérié, les cellules de la tige basale sont environ 2 a 3 fois plus grosses que les autres
cellules. Les cellules pariétales tombent facilement, les poils glandulaires ovales et
généralement pleins d'huile essentielle jaune clair, et deux cellules sécrétoires semi-circulaires

disposées en opposition.
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2.9.2. Qualité physicochimique

2.9.2.1. Tests d’identités et de pureté (OMS, 2006)
Les paramétres physicochimiques recommandés par ’OMS pour un bon échantillon de
matiere vegétale de Artemisia annua sont rapportés dans le tableau Il ci -dessous (OMS,
2006).
Tableau I1: Paramétres physicochimiques des matiéres végeétales de Artemisia annua

Parameétres physicochimiques Partie aérienne Feuilles
Teneur en eau (%) < 14% <13%
Teneur en cendres totales (%) < 8% <6%
Teneur en cendres insolubles dans HCI () <1% -
Teneur en substances extractibles par 1’éthanol anhydre () >1,9% -
Taux d'impuretés (%) - <2%
Teneur minimum en artémisinine (%) - >0,7 %

2.9.2.2. Données phytochimiques
Le criblage phytochimique de la poudre des feuilles de Artemisia annua a révélé la présence
de constituants chimiques (voir tableau I11).
En plus de I’artémisinine de nombreuses autres molécules ont été isolées des feuilles de

Artemisia annua (voir figure 6).
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Tableau I11: Constituants chimiques caractérises sur des échantillons de Artemisia annua

Groupes chimiques Références
Alcaloides [1-5]
Anthracénosides [2]
Carbohydrates [5]
Flavonoides [1-9]
Glycosides [2:3;5]
Gommes et mucilages [5]
Huiles essentielles [8;10]
Huiles fixes et acides gras [5]
Protéines et aminoacides [5]
Résines [5]
Saponosides [2:3;5;8;9]
Stérols et triterpénes [2:3:5:7:8]
Coumarines [6-8]
Monoterpenes [7]
Sesquiterpénes [7]

[1] : Adjogblé et coll, 2019 ; [2] : Abubakar et coll., 2018 ; [3] : Siddiqui et coll., 2018 ; [4] :
Ajah et coll., 2010 ; [5] : Kumar & Rathinam, 2013 ; [6] : Shahrajabian et coll., 2020 ; [7] :
Yang, 2017 ; [8] : Mesa et coll 2015 ; [9] : Muzemil et coll., 2008 ; [10] : Damtew et coll.,
2011.
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Figure 6: Structure de quelques molécules isolées de Artemisia annua (Li et coll., 2019)
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2.10. Données pharmacologiques
> Activité anti-malarique (Verma et coll., 2020)
Les artémisinines se trouvent dans les extraits de Artemisia annua et sont bien connus pour
leur action contre le paludisme a P. falciparum y compris les souches hautement résistantes
aux meédicaments.
Les artémisinines sont classées comme des lactones sesquiterpéniques dont I'activité
antipaludique est liée a une fraction endoperoxydetrioxane. L'artémisinine ne se dissout pas
dans I'huile ou Il'eau et ne peut donc étre administrée que par voie entérale. Ses dérivés
hémisynthétique tels que lartésunate, l'artéméther, l'artééther et la dihydroartémisinine
peuvent étre administrés par voie orale, rectale ou parentérale.
Les combinaisons thérapeutiques a base d’artémisinine (CTA) sont considérées comme la
premiére ligne de traitement du paludisme a P. falciparum non compliqué. Une CTA
comprend l'administration concomitante d'un dérivé d'artémisinine et d'un médicament
partenaire a action prolongée. Organisation mondiale de la santé (OMS) a recommandé les
CTA comme traitement principal du paludisme initié par Plasmodium falciparum.
De nombreuses études ont démontré I’activité antiplasmodiale in vitro des extraits aqueux des
feuilles de Artemisia annua récoltées dans plusieurs localités (Zime-Diawara et coll., 2015 ;
Mouton et coll., 2013)
> Activité antidiabétique

L’extrait aqueux de Artemisia annua a démontré une activité antidiabétique in vivo sur des
rats diabétiques (Verma et coll., 2020).

» Activité antipyrétique
L’extrait aqueux et éthanolique de Artemisia annua a démontré une activité antipyrétique en
réduisant I’hyperthermie induite par la levure chez des souris (Verma et coll., 2020).

» Activité antiinflammatoire
L’extrait des feuilles de Artemisia annua a démontré une activité antiinflammatoire par
inhibition des marqueurs de 1’inflammation (TNF-a, PGE;) a des concentrations comprises
entre 50 — 200 pg/ml (Hunt et coll., 2015).
L’extrait éthanolique des tiges feuillées de Artemisia annua a démontré une activité
antiinflammatoire par inhibition de I’activité de 1’oxyde nitrique (Chougouo et coll., 2016).

» Activité insecticide
Ogbonna et coll. (2010) ont évalué I’activité insecticide des extraits des feuilles et des graines
de Artemisia annua seuls ou en combinaison sur Anopheles gambiae. Les résultats de 1’étude

ont montré une activité insecticide des extraits avec une meilleure activité pour la

41|Page



combinaison des deux extraits. Cheah et coll. (2013) ont démontré aussi I’activité insecticide
des extraits de Artemisia annua sur Aedes aegypti, Anopheles sinensis, et Culex
quinquefasciatus

» Activité antioxydante
L’extrait méthanolique des feuilles a démontré une activité antiradicalaire en inhibant le
radical DPPH (Rolta et coll., 2020).

» Activité antiseptique
L’extrait des feuilles de Artemisia annua a démontré une activité antiseptique (Endrias,2006).

» Activité antiproliférative
Les extraits dichlorométhane des feuilles de Artemisia annua ont inhibé les cellules
cancéreuses HelLa avec une Clso comprise entre 54.1-275.5 g/mL (Efferth et coll., 2011).
D’autres études ont démontré les activités antiprolifératives des extraits de Artemisia annua
sur plusieurs lignées cancéreuses in vitro (JI Kim et coll., 2017 ; Singh et coll., 2011 ; Verma
et coll., 2020).
Les artémisinines montrent des activités anticancéreuses prometteuses lorsque testé in vitro et
in vivo. Les artémisinines contiennent un groupe endoperoxyde qui est essentiel pour leur
action anticancéreuse. Les dérivés de I'artémisinine induisent la mort cellulaire programmée
des cellules cancéreuses en activant le voie intrinséque ou médiée par le cytochrome C pour
apoptose. La génération de radicaux libres provenant de la réaction de l'artémisinine avec le
fer moléculaire est I'un des principaux mécanismes de son activité anticancéreuse (Verma et
coll., 2020).

» Activité antiasthmatique :
L’extrait chloroforme des feuilles a démontré une activité antiasthmatique par inhibition
antagoniste des ions calciques (Verma et coll. ,2020).

» Activité antimicrobienne
Les extraits méthanolique et éther de pétrole des feuilles ont démontré une activité
antifongique (Candida albicans) et antibacterienne (S. aureus et E. coli) (Rolta et coll., 2020).
Les molécules isolées de Artemisia annua ont démonté une activité antifongiques in vitro sur
plusieurs souches de fungi (Li et coll., 2019).
L’extrait dichlorométhane des feuilles de Artemisia annua a démontré une activité anti-
Mycobacterium tuberculosis (Carla Martini et coll., 2020).
L’extraits des huiles essentielles de Artemisia annua a démontré une activité antibactérienne

par inhibition de plusieurs souches de bactéries entérocoques (Juteau et coll 2002)
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Des études in vitro ont montré que Artemisia annua agit sur de nombreux virus, comme les
virus de la famille de I’herpes, du VIH et le Coronavirus du syndrome respiratoire aigu
sévere.
L’infusé des feuilles de Artemisia annua a démontré une activité anti-VIH in vitro avec une
Clsp de 2 pg/mL (Lubbe et coll., 2012).
L'artémisinine et ses dérivés comme l'artésunate ont montré 1’activités antivirales contre le
cytomégalovirus humain, le virus d'Epstein Barr, le virus de I'nerpes simplex 1 et le virus de
I'nerpés humain 6A, virus des hépatites B et C et virus VIH-1. (Verma et coll., 2020).
Le Coronavirus a I’origine de 1’épidémie de 2003, le SARS-CoV-1, est trés similaire
génétiquement au Coronavirus actuel, dénommé Sars-CoV-2. Or une étude qui a testé 1’effet
antiviral de plus de 200 plantes contre le SARS-CoV-1, a montré que Artemisia annua était la
deuxieme plante la plus puissante, aprés le Lycoris radiata. Si ’artémisinine posséde une
action antivirale, ce n’est pas le seul principe actif de la plante a agir contre les virus. Cette
action est due a une synergie de nombreuses molécules, notamment de puissants stérols
(Kapapula et coll., 2020 ; Li et coll., 2005, Tachema et coll 2019).
» Activité antihypertensive
L’extrait aqueux de Artemisia annua a démontré une activité antihypertensive en inhibant
I’effet de la phényléphrine et en potentialisant la relaxation de I'endothélium des anneaux
aortiques de rat a Krebs (Das, et coll., 2012).
» Activité sédative

Les extraits de Artemisia annua administré par voie IP a des doses de 50 — 200 mg/kg chez
des souris ont démontré une activité sédative (Emadi et coll., 2011).

2.11. Données toxicologique
Siddiqui et coll. (2018) ont évalué la toxicité aigué€ de I’extrait éthanolique des feuilles sur des
souris. Les résultats de I’étude ont montré que les extraits administrés a la dose de 5000
mg/kg par voie orale ne provoquent pas de mortalité chez les souris.

3. Données cliniques
De nombreuses €tudes cliniques ont évalué 1’efficacité clinique de Artemisia annua en cas de
paludisme (voir tableau IV). Une étude clinique visant a évaluer 1’effet préventif de Artemisia
annua a été réalisée en Ouganda. Les résultats de 1’étude ont montré que 1’administration de la
tisane a la dose 250 ml/semaine pendant 9 mois reduit (55%) le risque de contracté un
paludisme (Ogwang et coll., 2012).
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Tableau IV: Essais cliniques sur I'efficacité de Artemisia annua en cas de paludisme

Pays Nombre de patient Plasmodium Préparation Dose totale (g)  Jour  Efficacité Références
Chine 485 falciparum Alcool 72 3 100%  Chang et But,1986
105 vivax Alcool 72 3 100%
RDC 5 falciparum Infusion 25 5 100%  Mueller et coll, 2000
48 Décoction 20 4 92%
RDC 254 falciparum Agueux 35 7 97% Hirt et Lindsey 2000
RDC 39 falciparum Infusion 35 7 74% Mueller et coll, 2004
33 falciparum Infusion 63 7 74% Mueller et coll, 2004
Tanzanie 6 falciparum Infusion 35 7 70% Blancke et coll., 2008
6 falciparum Infusion 63 7 70%
Ethiopie 73 Non précisé  Infusion 35 7 95,50%  Tiruneh et coll., 2010
Cameroun 73 falciparum Infusion 25 5 71% Chougouo et coll., 2012
falciparum Infusion 35 7 100%
Benin 108 Non précisé  Infusion 84 7 100%  Zime - Diawara et coll., 2015
RDC 18 Non précisé  Poudre 5 5 100%  Daddy et coll., 2017
RDC 248 Non précisé Infusion 35 7 96,40% Munyangi et coll., 2019
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4. Données d’efficacité de Artemisia annua dans la prise en charge des pathologies
notamment la COVID-19
Artemisia annua est une plante médicinale intégrée a la pharmacopée chinoise depuis plus de
2000 ans. Plante médicinale antivirale, elle a été utilisée massivement en Chine comme
traitement contre le SARS-CoV en 2003 et contre le COVID-19 aujourd’hui. De nombreuses
études ont démontré les propriétés antivirales des extraits de Artemisia annua ou des

molécules isolées de Artemisia annua.
4.1. Action antivirale des extraits de Artemisia annua et de ’artémisinine et ses dérivés

Les constituants bioactifs présents dans A. annua ont démontré une activité contre plusieurs
virus tels que le virus d'Epstein-Barr et le virus de I'népatite B (Haqg et coll., 2020). La
présence de flavonoides (quercétine) et d'acide di-caféoylquinique dans la plante inhibe
I'activité du MERS-CoV-3 CLPro, une enzyme qui est également produite par le SRAS-CoV-
2 (Orege et coll., 2020).

Depuis sa découverte comme agent antiviral par un scientifique chinois (Qian et al. 1982),
plusieurs études ont révélé le réle prometteur de l'artémisinine et de ses dérivés dans
I'inhibition des virus (Orege et coll., 2020 ; Eferth et coll., 2008). L'artémisinine s'est révélée
inhiber la réplication et la pénétration des virus a la fois in vivo et in vitro. La réplication du
réplicon de I'hépatite C, un virus & ARN simple brin tout comme le SRAS-CoV-2, serait
inhibée par l'artémisinine (Orege et coll., 2020). L’artémisinine a inhibé aussi in vitro la
réplication de certaines souches d’HIV (Poisson-Benatouil et Galabert: https:/inter-

culturel.net).

Artésunate inhibe la réplication in vitro de plusieurs souches du cytomégalovirus humain
(HCMV) et de virus de I’herpes simplex de type 1 (HSV-1) et le virus d’Epstein-Barr. Son
activité antivirale a également ét¢é démontrée chez I’humain avec une efficacité et une
tolérabilité élevées dans le traitement du HCMV chez un patient qui avait développé une
infection pharmacorésistante apres une greffe de cellules souches (Poisson-Benatouil et

Galabert : https://inter-culturel.net).

Aprés 1’épidémie de coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévere ou SARS-CoV en
2003, les effets antiviraux de plus de 200 plantes médicinales chinoises ont été étudiés in vitro
par I’équipe de Shi-You Li. L’extrait alcoolique de Artemisia annua présentait une inhibition
significative de la lyse des cellules hétes du SARS-CoV (Poisson-Benatouil et Galabert :

https://inter-culturel.net).
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Dans une étude comparant ’efficacité de plusieurs types de traitements contre le SARS-CoV
I’administration de décoctions médicinales incluant A. annua en complément de traitements
conventionnels s’est avérée efficace pour atténuer les symptomes de I’infection (Poisson-

Benatouil et Galabert : https://inter-culturel.net).
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DISCUSSION
Ce travail avait pour but de faire un état de lieu par rapport aux données d’efficacité, de
qualité et de sécurité de Artemisia annua.
Pour cela nous avons fait une revue de la littérature enfin de

» Déterminer les utilisations traditionnelles,

> Rédiger la monographie

> Recenser les données d’efficacité cliniques dans la prise en charge des pathologies.
Par rapport aux utilisations traditionnelles, les données de la littérature ont montré que
Artemisia annua est utilisée en médecine traditionnelle dans le traitement de nombreuses
maladies. Les indications les plus fréquentes sont le paludisme, la fievre, les hépatites virales
et le cancer.
Il existe des données pharmacologiques pouvant justifier ces principales indications
traditionnelles.
Dans le cadre du paludisme, des études pharmacologiques ont démontré les propriétés
antiplasmodiales des extraits aqueux et alcooliques des feuilles (Verma et coll., 2020 ;
Willcox et coll., 2004). Cette activité serait due en partie a la présence de sesquiterpene
lactone dont I’artémisinine et des flavonoides (Mesa et coll., 2015).
Pour la fiévre, les propriétés antipyrétiques (Ayenew et coll., 2018), antalgiques (Huang et
coll., 1993) et antiinflammatoire (Chougouo et coll., 2016 ; Kim et coll., 2015 ; Huang et
coll., 1994) des extraits aqueux et alcooliques des feuilles ont été démontrées. Ces activités
seraient dues en parie a la présence des huiles essentielles (Mesa et coll., 2015).
Pour les hépatites virales, de nombreuses études ont démontré in vitro les propriétés
antivirales des extraits aqueux et alcooliques ou des flavonoides isolés des feuilles ou de la
plante entiére sur de nombreux virus comme les virus de la famille de ’herpes, du VIH et le
Coronavirus du syndrome respiratoire aigu severe (Nair et coll., 2021 ; Haq et coll., 2020 ;
Karamoddini et coll., 2011 ; Khan et coll., 1991) et des propriétés hépatoprotectrices (EI-
Askary et coll., 2019). Ces activites antivirales et hépatoprotectrices seraient dues en partie a

la présence des coumarines et des flavonoides (El-Askary et coll., 2019 ; Mesa et coll., 2015).

Enfin pour le cancer, les propriétés antiprolifératives des extraits dichlorométhane et
alcooliques ou des polyphénols totaux ont été démontré sur des lignées cancéreuses (Rassiasa
et Weathers, 2019 ; Kim et coll., 2017 ; Ko et coll., 2016 ; Worku et coll., 2013 ; Efferth et
coll., 2011).
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Les feuilles constituent la partie de la plante la plus utilisée. Selon Tahri et coll. (2012), la
forte fréquence d’utilisation des feuilles en médecine traditionnelle peut étre expliquée par
I’aisance et la rapidit¢ de la récolte mais aussi par le fait qu’elles sont le siége de la
photosynthése et parfois du stockage des métabolites secondaires responsables des propriétés
biologiques de la plante.

L’infusion est la forme d’utilisation la plus fréquente. Cette technique d’extraction est
généralement utilisée pour des drogues fragiles contenant des principes actifs volatils ou
sensibles a la chaleur ou pour des drogues dont le principe actif est libéré rapidement (Kamil
Hussain et coll., 2019).

Les données de la littérature nous a permis de rédiger une monographie de la plante qui fait
ressortir les conditions de cultures, les données de qualités botanique et physicochimique et
les données de sécurités. En effet I’efficacité d’une plante dépend de la qualité de la matiére
végétale.

Les normes de qualité d’un échantillon des feuilles de Artemisia annua ont été définie par

I’OMS (OMS, 2006). Ainsi un bon échantillon des feuilles de Artemisia annua doit avoir une

» Teneureneau:<13%

» Teneur en cendres totales : < 6%

> Teneur minimum en artémisinine > 0,7%

» Teneur en impuretés : < 2%
Des études pharmacognosiques ont été menées sur des feuilles de Artemisia annua obtenues
par culture (Adjogblé et coll., 2019 ; Kumar et coll., 2013). Les résultats de ces études ont
démontré une teneur en cendres totales élevée (11,6 — 11,9%) et une teneur en Artémisinine
faible (0,009 - 0,3%) comparativement aux normes recommandées par I’OMS.
La tisane de Artemisia annua est utilisée en médecine traditionnelle chinoise sans mention des
cas d’intoxication. De nombreuses études ont évaluées la toxicité des extraits de la feuille de
Artemisia annua. Les résultats de ces études ont démontré une bonne tolérabilité des extraits
(Siddiqui et coll., 2018 ; Zime-Diawara et coll., 2015).
De nombreux essais cliniques réalisés en Afrique ont démontré ’efficacité clinique de la
tisane en cas de paludisme. La majorité des essais cliniques réalisés avec le thé de Artemisia
annua ont montré que le contréle de la parasitémie est efficace dans la période initiale de
traitement, mais peu d'essais ont suivi les patients jusqu‘au 28°™ jour.
Selon un rapport de I’OMS publié¢ en 2019, les quelques études cliniques finalisées ont

souvent été de qualité relativement médiocre, porté sur un nombre restreint de patients, inclus
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une période de suivi trop courte ou a été peu contrdlées pour éviter d’éventuels biais. Dans
certaines ¢tudes, aucun élément n’indiquait clairement comment le diagnostic avait été porté
sur les patients, ou la maniére dont les critéres de I’OMS étaient utilisés pour déterminer si les
patients étaient atteints de paludisme asymptomatique, non compliqué ou sévere. Lorsque des
tests de dépistage rapide (TDR) du paludisme ont été utilisés, le patient peut étre diagnostiqué
positif des semaines aprés la disparition des parasites du sang.

D’ou la recommandation de I’OMS d’éviter la tisane Artemisia annua en cas de paludisme
pour ne pas développer une résistance du Plasmodium face a I’ Artémisinine.

En plus du paludisme, un essai clinique a été réalisé sur Artemisia annua en cas de
schistosomiases. Les résultats de cette étude ont montré que I’administration de la tisane
(infusion) pendant 14 jours rend indétectable les ceufs de schistosome dans les selles des
patients atteints de schistosomiases (Feng et coll., 2020).

De nombreuses études ont démontré que les constituants bioactifs de Artemisia annua
inhibent la réplication de plusieurs virus (Orege et coll., 2020). Cet effet inhibiteur des
composés de A. annua sur la réplication de différents virus pourrait étre considéré dans le
cadre de traitement contre 1’infection au coronavirus pour I’empécher de se multiplier dans les

cellules hotes de 1I’organisme humain.
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CONCLUSION

Artemisia annua utilisé sous forme de tisane depuis des millénaires, il existe des donnés de
sécurité, d’efficacité, et de qualité, de formes d’utilisation des données cliniques notamment
pour les propriétés antiparasitaires comparées aux CTA. En perspective, mettre au point un
phytomédicaments de Artemisia annua sous forme de tisane pour la prises en charges des

pathologies notamment le paludisme.

RECOMMANDATIONS

-Faire un contréle de qualité des échantillons de phytomédicaments standardisés de la tisane
de Artemisia annua cultivés notamment au Mali.

-Utiliser ses phytomédicaments sous contr6le de la population dans un cadre professionnel
aux institutions de recherche.

-Eviter ’automédication.

-Optimiser les conditions de cultures de Artemisia annua au Mali.
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RESUME

Artemisia annua L. (Asteraceae) appelée en francais 1’Armoise annuelle et Qinghao en
chinois est une plante originaire de 1’Asie mais cultivée actuellement dans beaucoup de pays
dans le monde. Elle est utilisée en utilisée en médecine traditionnelle chinoise depuis des
milliers d’années pour traiter de nombreuses maladies. La présente étude avait pour objectif

de collecter les données de sécurité, d’efficacité clinique et de qualité de Artemisia annua.
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Une revue de la littérature a été faite de janvier 2020 a janvier 2021 pour collecter des
informations sur les données d’utilisations traditionnelles, données de qualités, d’efficacité

clinique et de sécurité de Artemisia annua.

Selon les données de la littérature, Artemisia annua est utilisée fréquemment dans le
traitement de 25 pathologies dont les plus fréquentes étaient le paludisme (18 citations) suivi
de la fievre (5), de I’hépatite virale B (4) et du cancer (3). Les feuilles constituent la partie la
plus utilisée. Des études ont démontré des propriétés antiplasmodiale, antalgiques,

antipyrétiques, antivirales et antiprolifératives pouvant justifier ces principales indications.

Des essais cliniques réalisés pour la plupart en Afrique ont démontré 1’efficacité clinique et la
bonne tolérabilité de la tisane de Artemisia annua en cas de paludisme. Un bon échantillon
des feuilles de Artemisia annua doit avoir une teneur en eau < 13%, une teneur en cendres <

6%, une teneur en impuretés < 2% et une teneur en artémisinine > 0,7%.

Les données de sécurité, d’efficacité clinique et de qualité disponibles sur les feuilles de
Artemisia annua peuvent permettre de proposer un phytomédicament catégorie 2 pouvant étre
utiliser dans la prise en charge du paludisme.

Mots clés : Artemisia annua ; Armoise annuelle ; Paludisme.
Abstract

Artemisia annua L. (Asteraceae) called “Armoise annuelle” in French and Qinghao in
Chinese is a plant native to Asia but currently cultivated in many countries around the world.
It has been used in traditional Chinese medicine for thousands of years to treat many diseases.
The objective of the present study was to collect security, clinical efficacy and quality data on
Artemisia annua. A review of the literature was carried out from January 2020 to January
2021 to collect information on traditional uses, qualities, clinical efficacy and security data on

Artemisia annua.

According to the data in the literature, Artemisia annua is frequently used in the treatment of
25 pathologies, the most frequent of which were malaria (18 citations) followed by fever (5),
viral hepatitis B (4) and cancer (3). The leaves are the most used part. Studies have
demonstrated antiplasmodial, analgesic, antipyretic, antiviral and antiproliferative properties

which may justify these main indications.

Clinical trials carried out mostly in Africa have demonstrated the clinical efficacy and good

tolerability of Artemisia annua herbal tea in cases of malaria. A good sample of Artemisia
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annua leaves should have a moisture content < 13%, an ash content < 6%, an impurity content

< 2% and an artemisinin content > 0.7%.

The safety, clinical efficacy and quality data available on the leaves of Artemisia annua may
make it possible to propose phytomedicine category 2 that can be used in the management of

malaria.

Keywords : Artemisia annua ; Armoise annuelle ; Malaria.
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Serment de Galien

Je jure, en présence des maitres de la Faculté, des conseillers de I’ordre des pharmaciens et de

mes condisciples :

D’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur témoigner ma

reconnaissance en restant fidele a leur enseignement ;

D’exercer, dans 1’intérét de la santé publique, ma profession avec conscience et de respecter
non seulement la 1égislation en vigueur, mais aussi les régles de I’honneur, de la probité et du

désintéressement ;

De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa dignité humaine
; en aucun cas, je ne consentirai a utiliser mes connaissances et mon état pour corrompre les

moeurs et favoriser des actes criminels ;
Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidele @ mes promesses ;
Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confréres si j’y manque ;

Je le jure!
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